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1 Einleitung
Seit der erstmaligen Einführung von Enzymen in die Waschmittelproduktion Ende der 
60er Jahre ist bekannt, dass eine berufliche Waschmittelenzymexposition 
gesundheitliche Risiken für die Arbeitnehmer bedeuten kann. Enzyme sind in der Lage,
beim Menschen eine Sensibilisierung bzw. eine Allergie in Form von allergischer 
Rhinitis bzw. allergischem Asthma bronchiale zu induzieren.
Allergisch bedingte obstruktive Atemwegserkrankungen lassen sich in etwa 10% auf 
berufliche Ursachen zurückführen bzw. erfahren durch berufliche Einflüsse eine 
Verschlechterung [1]. Das beruflich bedingte allergische Asthma bronchiale wird in der 
Berufskrankheitenverordnung als Berufskrankheit Nr. 4301 aufgeführt und steht in der 
Statistik aller Verdachtsanzeigen auf Berufserkrankungen an fünfter Stelle [2]. Im Jahre 
2003 waren in Deutschland 935 Fälle diesbezüglich gemeldet [3].
Der Anteil der allergisch bedingten Atemwegserkrankungen beträgt ca. 3% aller 
anerkannten Berufserkrankungen [2], wobei Atemwegs- und Lungenkrankheiten 39%
der anerkannten Berufserkrankungen darstellen.
1.1 Definition und Eigenschaften von Enzymen
Enzyme sind ihrer chemischen Natur nach Proteine, zum Teil auch Ribonukleinsäuren, 
die in allen lebenden Organismen vorkommen. Wie alle Proteine sind auch Enzyme 
große Moleküle, die aus vielen aneinander gereihten Aminosäuren bestehen und die in 
einer bestimmten Weise zu einer komplizierten räumlichen Struktur gefaltet sind. Erst 
diese Faltung verleiht dem Enzym seine spezifische Wirkung. Enzyme sind 
biochemische Katalysatoren, die in kleinsten Mengen eine chemische Reaktion 
beschleunigen können. Sie sind hochspezifisch und funktionieren ähnlich einem 
Schlüssel-Schloss-Prinzip. Diese Spezifität bezieht sich zum einen auf das Substrat, 
zum anderen auf die katalytische Reaktion. Funktionell können Enzyme komplexe 
Molekularstrukturen in kleinere Einheiten teilen (z.B. Kohlenhydrate), 
Strukturveränderungen innerhalb eines Moleküls bewirken (z.B. Isomerisation von 
Zucker) oder auch Substratmoleküle mit anderen spezifischen Molekülen verbinden 
(z.B. bei der Bildung von Proteinen oder Zellwänden). Die katalytische Aktivität wie 
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auch ihre Spezifität hängen von ihrer molekularen Struktur ab. Durch ihre 
dreidimensionale Struktur können sie nach ihrem Gebrauch leicht inaktiviert und 
zerstört werden [4]. Die meisten Enzyme entfalten ihre optimale katalytische Funktion 
in einem Temperaturbereich zwischen 30-70°C und in einem pH-Bereich von ~7.
1.2 Geschichte der Waschmittelenzyme 
Enzyme wurden erstmals dem Waschmittel 1913 versuchsweise durch den 
Wissenschaftler Otto Rhöm zugefügt [5]. Es handelte sich um Pankreasenzyme von 
Schweinen. Die enthaltenen Enzyme waren Trypsin, Chymotrypsin, 
Carboxypeptidasen, Alpha-Amylasen, Maltasen und Lipasen.
Das erste Waschmittel, welches aus Bakterien gewonnene proteolytische Enzyme 
enthielt („Bio 40“) wurde 1959 durch die Gebrüder Schnyder auf den Markt gebracht 
[6]. In den 60er Jahren erfolgte schließlich der breite industrielle Einsatz von 
proteolytischen Enzymen, so dass 1969 bereits 80% der Waschmittelprodukte 
„bakterielle Enzyme“ (Bacillus subtilis, Bacillus licheniformis) enthielten. Das erste 
Enzym aus einem gentechnisch veränderten Mikroorganismus wurde schließlich 1988 
eingeführt [7].
Mit dem Einsatz der oben erwähnten Enzyme stellten Pepys und Flindt erste 
enzymassoziierte Sensibilisierungen beim Menschen fest [8]. Die Arbeiter in den 
Waschmittelfirmen klagten über Beschwerden wie Augenjucken, Rhinorrhö, Husten, 
Brustschmerzen und Atembeschwerden [9]. Daraufhin wurden ab Anfang der 70er 
Jahre ausschließlich gekapselte Enzyme in der Waschmittelindustrie verwendet. Das 
biologisch aktive Enzymmaterial wurde von einer Hüllsubstanz ummantelt, um das 
allergene Potenzial der Enzyme zu senken und so einer Sensibilisierung vorzubeugen.
Die ersten eingesetzten Enzyme waren die Proteasen. In den 70er Jahren folgten die 
Amylasen und später die Lipasen (80er Jahre) und die Cellulasen (90er Jahre) [10, 11]. 
Besonders die Proteasen werden aufgrund ihrer proteolytischen Eigenschaften für die 
sensibilisierende Wirkung verantwortlich gemacht. Sie werden unter anderem aus dem 
Bakterienstamm Bacillus subtilis bzw. Bacillus licheniformis gewonnen.
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1.3 Klassifikation und Bezeichnung von Enzymen
Die Einteilung und Klassifikation der Enzyme wird in der Literatur unterschiedlich 
beschrieben. Eine Einteilung ist im Allgemeinen über die Molekularstruktur, den 
Produktionsorganismus oder über die katalytische Funktion möglich.
Die IUPAC (International Union of Pure and Applied Chemistry) und die IUBMB 
(International Union of Biochemistry and Molecular Biology) haben zusammen eine 
Nomenklatur für allgemein bekannte Enzyme erarbeitet, die diese Molekülgruppe mit 
ihren heterogenen und zahlreichen Vertretern klassifiziert.
Enzymklassen Industriell eingesetzte Enzyme
Oxidoreduktasen Peroxidasen 
Katalasen
Glukoseoxidasen
Laccasen
Transferasen Fructosyltransferasen
Glucosyltransferasen
Hydrolasen Amylasen
Cellulasen
Lipasen
Pektinasen
Proteasen
Pullunasen
Lyasen Pectatlyasen
Alpha - Acetolactate
Decarboxylasen
Isomerasen Glucoseisomerasen
Ligasen derzeit nicht verwendet
Enzyme werden entsprechend der von ihnen katalysierten Reaktion in sechs 
Enzymklassen eingeteilt. Um den jeweiligen Reaktionstyp weiter zu spezifizieren, 
werden sie in Subklassen unterteilt, auf deren detaillierte Auflistung an dieser Stelle 
verzichtet wurde.
Tabelle 1: Klassifizierung der Enzyme (modifiziert nach Novozymes®)
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Es wurde ein Code-System mit EC-Nummern (engl. Enzyme Commission numbers) 
entwickelt, die ein numerisches Klassifikationssystem für die Enzyme bilden. Der EC-
Nummer entsprechend findet man in manchen Beschreibungen eine vierstellige IUB-
Nummer, die von der „International Union of Biochemistry“ veröffentlicht wurde und 
mit der EC-Nummer identisch ist. Mit der EC- bzw. IUB-Nummer wird die Reaktion, 
die das Enzym katalysiert beschrieben und mit der CAS-Nummer (Chemical Abstract 
Service) wird die chemische Struktur des Enzyms kategorisiert [12].
Für eine rechtliche Handhabung der vielfältigen kommerziell hergestellten Enzyme auf 
dem europäischen Markt wurde schließlich eine Bestandsaufnahme, eine europäische 
Inventarliste, die so genannte „EINECS“ (European Inventory of Existing Commercial 
Chemical Substances), aufgestellt. In dieser Liste werden die Enzyme entsprechend 
ihrer Hauptgruppierung und ihrer Herkunft zusammen mit den entsprechenden EC-
bzw. IUB- und den CAS-Nummern aufgelistet [12].
Die enorme Anzahl der in der Industrie verwendeten Enzyme stellt gerade in Bezug auf 
die Beurteilung z.B. der gesundheitlichen und umweltrelevanten Risiken ein nicht 
unerhebliches Problem dar.
Die in der Waschmittelindustrie verwendeten Enzyme gehören der Gruppe der 
Hydrolasen an (siehe Tabelle 1). Die Hydrolasen katalysieren Reaktionen zwischen 
Substrat und Wasser und ermöglichen hierdurch ein Aufbrechen der Substratstruktur in 
kleinere Einheiten. Diese Klasse von Enzymen katalysiert die Spaltung von 
Peptidbindungen in Proteinen (Proteasen), Glykosidbindungen in Kohlenhydraten 
(Amylasen) und Esterbindungen in Lipiden (Lipasen). Die Cellulasen bauen beim 
Waschvorgang Baumwollfasern ab und machen Farbverblassungen rückgängig.
Proteasen der Bacillusspezies (B. subtilis, B. licheniformis, B. lentus, B. alcalophilus) 
stellen die Hauptgruppe der eingesetzten Enzyme in der Waschmittelindustrie dar. Die 
Proteasen der Bacillus subtilis – Spezies werden auch als „Subtilisine“ bezeichnet.
1.4 Vorteile des Zusatzes von Enzymen zum Waschmittel
Der Einsatz beim Waschmittel begründet sich mit den unter Abschnitt 1.1
beschriebenen Enzymeigenschaften und bietet folgende Vorteile:
• bessere Reinigungswirkung und verbesserter Farbschutz der Wäsche;
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• Energieeinsparung durch Erniedrigung der Waschtemperatur und Waschzeit, da 
die Enzyme biologisch-chemische Reaktionen bereits bei niedrigen 
Temperaturen und kurzer Einwirkzeit katalysieren können;
• Einsparungen von chemischen Zusätzen im Waschmittel und Reduzierung des 
Waschmittelverbrauchs sorgen für eine geringere Umweltbelastung;
• Enzyme sind biologisch abbaubar;
• Nutzung von erneuerbaren Rohstoffen.
1.5 Enzymherstellung
Grundsätzlich gibt es mehrere Möglichkeiten, Enzyme zu gewinnen. Zum einen können 
sie durch spezielle Techniken aus tierischem oder pflanzlichem Material gewonnen 
werden, zum anderen ist eine Enzymherstellung durch Fermentation möglich (siehe 
Abbildung 1).
Fermentation ist ein biologischer Prozess, bei dem eine natürliche Substanz in eine 
andere Substanz überführt wird, wie dieses beispielsweise bei der Herstellung von Wein 
aus Traubensaft angewandt wird. Industriell verwendete Enzyme werden durch
Fermentation aus Mikroorganismen (meist Bakterienstämme) hergestellt. Das 
Rohmaterial, bestehend aus z.B. Getreide wird mit Zucker und anderen Zusätzen wie 
Salzen, Kalium und Phosphor versetzt. Dieses Rohmaterial dient den Mikroorganismen 
als Nährstoffquelle und bestimmt unter anderem die Wachstumsrate der 
Mikroorganismen. Das Rohmaterial wird mit Wasser versetzt, erhitzt, gefiltert und 
sterilisiert [12]. Später wird es mit den Mikroorganismen beimpft und der Fermentation 
zugeführt (siehe Abbildung 1). Die Enzyme werden durch die Bakterien während der 
Fermentation freigesetzt und müssen im Anschluss durch Ultrafiltration, Extraktion 
oder Zentrifugation vom Rohmaterial (Substrat und Zellreste) getrennt werden. Bei 
intrazellulären Enzymen muss die Zellmembran zerstört werden, um an die 
gewünschten Enzyme zu gelangen.
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Danach werden die Enzyme durch Wasserentzug, Membranfiltration oder Ausfällen 
konzentriert (siehe Abbildung 2). Anschließend werden die Enzyme je nach späterem 
Einsatzgebiet mittels Kristallisation, Elektrophorese oder Chromatographie gereinigt. 
Für die meisten Verwendungen ist eine partielle Reinigung ausreichend. Eine 
anschließende Granulierung und Einkapselung durch Salze oder Polyole (z.B. Glycerol, 
Sorbitol oder Mannitol) schützt die Enzyme und macht die spätere Verwendung in der 
waschmittelherstellenden Industrie einfacher und sicherer [12].
Rohmaterial
Sterilisation
Mischen
Luft
Nährstoff Säure Antischaum
Kompression
Sterile 
Filtration
Beimpfungs-
tank
Sterile 
Filtration
Abgas
Abgas
Sterile 
Filtration
Heizung
Kühlung
Zur 
Reinigung
Hauptfermenter
Agarmedium
Mikroorganismen
Abbildung 1: Konventionelle Fermentation (Quelle: Novozymes®)
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Abbildung 2: Enzymherstellung
Durch natürliche Mutation und Selektion des genetischen Codes der einzelnen Enzyme
entstehen ständig neue Arten. Nach dem Prinzip „trial and error“ wurden so einige 
industriell verwertbare Enzyme entdeckt. Heute ist dieser Prozess durch gentechnische 
Methoden steuerbar und ermöglicht eine spezifische Herstellung der jeweils 
gewünschten Enzymart.
1.6 Einsatz von Enzymen in der Industrie
Enzyme werden in vielen Bereichen in der Industrie eingesetzt. Als Beispiel sind die 
Verwendungen von Enzymen in der Lebensmittel-, der Textil-, der Papier- und der 
Tiernahrungsindustrie sowie ihre Verwendung bei der Alkoholherstellung und auch der 
Enzymeinsatz für medizinische Zwecke zu nennen. Besonders in der 
Waschmittelindustrie hat der Einsatz von Enzymen einen hohen Stellenwert.
Fermentation
Mikroorganismen
Intrazelluläre 
Enzyme
Extrazelluläre 
Enzyme
Spaltung
Filtration
Konzentrierung
Reinigung
Trocknung
Enzymkonzentrat
Tierische Organe Pflanzliches 
Material
Mahlen
Extraktion
Einleitung
12
Als Biokatalysatoren können die Enzyme chemische Reaktionen unterstützen bzw. 
teilweise auch chemische Katalysatoren ersetzen. Die Enzyme sind oft effektiver, 
benötigen eine geringere Energie und funktionieren unter milderen Bedingungen als 
chemische Stoffe.
In der EINECS- Liste der Europäischen Union sind 368 Enzymeinträge gelistet, wobei 
186 Enzyme derzeit hergestellt werden [12]. 64 Enzyme werden derzeit industriell im 
technischen Sektor eingesetzt. Diese Zahlen machen die Bedeutung der Enzyme als 
technische Enzyme in der Industrie deutlich und weisen auch auf die 
unterschiedlichsten Einsatzmöglichkeiten und Verwendungszwecke hin. Genaue 
Produktionsmengen von Enzymen sind derzeit nicht bekannt. Es ist davon auszugehen, 
dass jährlich mehrere hundert Tonnen der einzelnen Enzyme, insbesondere technische
Enzyme, produziert werden [12].
1.7 Waschmittelzusammensetzung und -produktion 
20,5%
11%
17,2%
12%
0,3%1%
38%
Gerüststoffe und
Enthärter
Bleichmittel
Tenside
Alkaliträger
Sonstige (Aufheller,
Füllstoffe etc.)
Vergrauungsinhibitoren
Enzyme (Protease)
Abbildung 3: Zusammensetzung eines modernen Waschmittels
Die drei Hauptkomponenten eines modernen Waschmittels bestehen aus Tensiden, 
„Buildern“ (Enthärtern und Gerüststoffen) und Additiven (Duftstoffe, 
Bleichaktivatoren, Enzyme, Sulfate, optische Aufheller, Korrosions- und 
Vergrauungsinhibitoren, Bleichmittel).
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Waschmittel enthalten meist eine Enzymkonzentration (Protease) von ?? ??? ???????
Abbildung 3). Der Gesamtenzymgehalt in Waschmitteln wird für Europa mit 1-3% 
beziffert [13]. Der Enzymgehalt bei Geschirrspülmitteln wird ähnlich mit 1-5% 
angegeben (Amylasen und Proteasen).
Die Hauptverfahren der Waschpulverproduktion sind Sprühtrocknung, Agglomeration, 
Trockenmischen oder die Kombination der genannten Verfahren. Stark vereinfacht läuft 
der Waschpulverproduktionsprozess in Form des Sprühtrocknungsprozesses 
folgendermaßen ab: Flüssige und feste Komponenten werden in einer 
Vermengungsmaschine gelöst. Die Suspension wird unter hohem Druck in einem 
beheizten Sprühturm pulverisiert und getrocknet. Hitzelabile Komponenten wie 
Enzyme, Bleich- und Duftstoffe können nun zugeführt werden. Abschließend wird das 
Pulver komprimiert und dem Verpackungsprozess zugeführt.
1.8 Richtlinien für den beruflichen Umgang mit Enzymen
Aufgrund der potentiellen gesundheitlichen und umweltrelevanten Risiken bedarf es 
bestimmter Richtlinien für den unmittelbaren Umgang mit Enzymen. Aus 
arbeitssicherheitstechnischen Gründen werden Enzymendprodukte mit einer 
Rohmaterial
flüssig fest
Mischen
Trocknung
Abpackung
Mischen
Verdichten
Luft
Dampf, Luft
Zusätze
Abbildung 4: Waschmittelproduktion (Quelle Henkel®)
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Trocknung
Abpackung
er ic te
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Konzentration von > 1% nach den „OECD“-Richtlinien (Organisation for Economic 
Cooperation and Development) mit folgenden Warnhinweisen versehen:
• „R 42“- kann Sensibilisierung bei Inhalation hervorrufen,
• „R 36/38“- kann Irritationen der Haut und Augen hervorrufen,
• „Xn“- gesundheitsschädlich [14].
Die Waschmittelenzyme werden den „OECD“ Richtlinien entsprechend nach der 
Vorschrift 67/548/EEC als gefährliche Substanzen bzw. nach Vorschrift 1999/45/EC als 
gefährliche Präparate eingestuft. Die enzymherstellende Industrie hat sich in Folge 
dessen zur Kennzeichnung jeglicher enzymhaltiger Produkte unabhängig von dem 
prozentualen Enzymanteil verpflichtet [4]. Bei der waschmittelverarbeitenden Industrie 
haben sich diesbezüglich auch Neuerungen ergeben. Laut der EU-Richtlinie EC 
684/2004 vom Oktober 2005 müssen alle Inhaltsstoffe von Waschmitteln, die einen 
prozentualen Anteil von 0,01% übersteigen, auf der Verpackung angegeben werden 
[15]. Richtlinien für den sicheren Umgang mit Enzymen wurden bereits von Seiten der 
Enzymhersteller und der Waschmittelindustrie herausgegeben [4, 16-19]. Proteasen
werden mit den R-Sätzen 37/38, 41, 42 und den S-Sätzen 22, 24, 26, 36/37/38 
gekennzeichnet.
1.9 Präventionsprogramme in der Waschmittelindustrie
Seit Ende der 60er Jahre sind die gesundheitlichen Risiken beim beruflichen Umgang 
mit Enzymen bekannt. Die Enzyme wurden in Hüllsubstanzen eingekapselt, um die 
allergene Potenz zu reduzieren. Es zeigte sich jedoch, dass dies als alleinige 
Präventionsmethode unzureichend war [20]. Erst die Reduktion der 
Enzymstaubbelastung und die Festlegung eines maximalen Konzentrationswertes auf 
<60 ng Protein/m³ Raumluft im Jahre 1980 durch die ACGIH (American Conference of 
Gouvernemental and Industrial Hygienists) für Subtilisine brachte eine Verringerung 
der Inzidenz von enzyminduzierten Allergien und Atemwegserkrankungen [17]. Nach 
einer großen Anzahl von Asthmaanfällen in den 70er-80er Jahren konnte in den USA 
im Rahmen von umfangreichen Präventionsprogrammen die Inzidenz stark gesenkt 
werden [17].
Zusammenfassend wurden folgende Verbesserungen eingeführt:
• Einkapselung der Enzyme durch Hüllsubstanzen;
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• verbesserte hygienische Maßnahmen;
• Kontrollprogramme zur Reduktion der Exposition;
• Einführung von Arbeitsschutzrichtlinien;
• Einführung von Expositionsrichtlinien;
• Verminderung von Spitzenbelastungen durch Enzymstaub sowie 
• medizinische Überwachung und Schulungen der Mitarbeiter.
Kernpunkte dieser Präventionsmaßnahmen wurden bereits durch Flindt 1969 genannt 
[21]. Weitere Präventionsprogramme wurden durch die Enzymhersteller, durch die 
Waschmittelindustrie und durch arbeitsmedizinische Institutionen und Vereinigungen 
veröffentlicht [4, 17-19, 22].
1.10 Enzymkonzentration in der Luft
Durch die „American Conference of Gouvernemental and Industrial Hygienists“ wurde 
1980 in den USA ein Grenzwert (so genannter TLV, threshold limited value) von 60 ng 
Protein/m³ festgelegt. Dieser Grenzwert gilt bislang nur für Subtilisine. Es wird bei 
Überschreitung dieses Grenzwertes mit der Entwicklung allergischer Symptome 
gerechnet, wobei nicht bekannt ist, ab welcher Konzentration eine Sensibilisierung 
entsteht [23]. Eine Anzahl von Firmen und Vereinigungen unter anderem die „Soap and 
Detergent Industry Association“ (heute: „Cleaning Products Industry“, UK) hat sich 
jedoch zur Einhaltung eines niedrigeren Grenzwertes von <15 ng Protein/m³ verpflichtet 
[17, 23, 24]. Bezüglich der anderen Waschmittelenzyme wurden firmeninterne 
Grenzwerte bei einer Expositionsdauer von 8 Stunden/Tag festgelegt. Einige große 
europäische Firmen verwenden die folgenden Werte [23]:
• Proteasen: 8-20 ng/m³
• Lipasen: 5-20 ng/m³
• Amylasen: 5-15 ng/m³
• Cellulasen: 8-20 ng/m³
Von manchen Firmen werden jeweils maximale Expositionszeiten von 15 - 60 Minuten
pro Arbeitsschicht festgelegt, um Spitzenbelastungen zu kontrollieren. Die 
Gesamtstaubbelastung der Luft durch Waschmittelstaub sollte hierbei <1 mg/m³ 
betragen.
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In einer finnischen Waschmittelfirma wurden beispielsweise für Proteasen generell 
Konzentrationen von <20 ng/m³ gemessen, jedoch kam es im Abpackungsbereich zu 
Spitzenwerten von 80 ng/m³ und zu Werten von >1 µg/m³ im Arbeitsbereich 
Enzymmischung [25]. Bei einer anderen Studie aus dem Jahr 2001 lagen die 
Konzentrationen generell unter 50 ng/m³, jedoch wurden auch Konzentrationen von 
>1000 ng/m³ im Bereich der Mischer gemessen [26]. Es existiert in der EU bisher 
weder ein verbindlicher Arbeitsplatzgrenzwert (AGW) für die einzelnen Enzyme, noch 
eine maximale Expositionszeit. Mehrere Studien haben belegt, dass selbst niedrigere 
Konzentrationen als die von der American Conference of Gouvernemental and 
Industrial Hygienists angegebene Belastung Sensibilisierungen hervorrufen können. So 
stellten Doekes und Mitarbeiter 1998 in einer Studie fest, dass selbst für Arbeitsplätze 
mit einer relativ niedrigen Exposition von weniger als 2-5 ng/m³ und oft sogar unterhalb 
der Nachweisgrenze (0,3 - 0,5 ng/m³) ein eindeutig erhöhtes Risiko einer potentiellen 
Sensibilisierung nachgewiesen wurde. Deshalb schlussfolgert er: „falls ein sicherer 
Schwellenwert für die ?-Amylase festgelegt wird, sollte dieser im Bereich oder 
unterhalb der Nachweisgrenze des Assays liegen und weit unterhalb der bisher 
vorgeschlagenen Konzentrationen für Enzymstaub“ [27].
Um Expositionsrichtlinien bei Einführung neuer Enzyme festzulegen, wird häufig der 
Guinea Pig Intratracheal Test (GPIT) verwendet. Hierbei wird das 
Sensibilisierungspotential neuer Enzyme mit dem Sensibilisierungspotential bekannter 
Enzyme z.B. von Subtilisinen verglichen [24, 28]. Laut der „GESTIS“ - Stoffdatenbank 
(Gefahrstoffinformationssystem der gewerblichen Berufsgenossenschaften) 
„Technische Anleitung zur Reinhaltung der Luft“ (TA Luft) dürfen folgende 
Grenzwerte in Deutschland bei Subtilisinen nicht überschritten werden:
• Massenstrom: 0,10 kg/h
oder
• Massenkonzentration: 20 mg/m³.
1.11 Gesundheitliche Risiken durch Enzyme
Eine Vielzahl von Proteinen ist in der Lage, beim Menschen allergische Reaktionen 
hervorzurufen. So scheint es nicht verwunderlich, dass Enzyme ebenfalls Allergien
verursachen können, da sie - wie oben beschrieben - aus Proteinen bestehen und vom 
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menschlichen Organismus als Fremdprotein erkannt werden. Besonders den Proteasen 
wird aufgrund ihrer proteolytischen Aktivität ein hohes Allergiepotential zugeschrieben 
[17], aber auch Amylasen und Cellulasen werden als Ursache allergisch bedingter 
respiratorischer und dermatologischer Erkrankungen beschrieben [29, 30]. Das niedrige 
Molekulargewicht (20-30 kDa) und die proteolytische Aktivität könnte den Enzymen 
das Überwinden der Mukosaschicht der Haut erleichtern. Es ist allerdings zu 
berücksichtigen, dass granulierte Enzyme eine Partikelgröße von 500-700 µm 
aufweisen. Kleinste inhalierte Enzymmengen z.B. aufgrund einer beschädigten 
Enzymhülle können bereits eine sensibilisierende Wirkung entfalten und allergische 
Reaktionen auslösen. Als prädisponierend für die Entwicklung einer Sensibilisierung 
oder Allergie können folgende Faktoren angesehen werden: atopische Veranlagung 
[31], Dauer der Enzymexposition, Spitzenbelastungen durch Enzymstaub und 
Nikotinabusus [12, 19]. Dennoch werden auch diese Prädispositionsfaktoren in der 
Literatur kontrovers diskutiert. Bei modernen Waschmittelfirmen geht man von einer 
jährlichen Sensibilisierungsinzidenz der Mitarbeiter von < 3% [24] und einer Prävalenz 
von ca. 10% aus. Fälle von berufsbedingtem Asthma sind laut Studien während der 90er 
Jahre nicht mehr aufgetreten [17, 28, 32]. In einer aktuelleren Studie von 2000 berichtet 
Cullinan jedoch von dem Auftreten von berufsbedingten Asthmaanfällen in einer 
britischen Waschmittelfirma und gibt eine hohe Prävalenz von 26% für eine 
Sensibilisierung und 16% für eine Prävalenz von arbeitsbedingten Atembeschwerden an 
[33].
1.11.1 Sensibilisierung und Allergien durch Enzyme
Die Unterscheidung in immunologische Überempfindlichkeitsreaktionen (nach Coombs 
und Gell) in eine Typ-I (Soforttyp, anaphylaktischer Typ, humoral) und eine Typ-IV 
(Spättyp, verzögerter Typ, zellvermittelt) Immunreaktion ist bei der Beurteilung der 
Sensibilisierung und Allergieentwicklung durch Enzyme wichtig.
Voraussetzung für die Entwicklung allergischer Reaktionen ist eine Sensibilisierung 
durch einen Erstkontakt mit dem entsprechenden Allergen, auch Sensibilisierungsphase
genannt (mindestens 5 Tage bis mehrere Jahre). Die Sensibilisierung hängt 
hauptsächlich von zwei Faktoren ab [4]:
1. individuelle Prädisposition gegenüber Allergenen
2. Dauer und Intensität der Exposition gegenüber Allergenen
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Ad 1.: Atopiker neigen aufgrund ihrer genetischen Veranlagung eher zur 
Sensibilisierung und reagieren meist empfindlicher auf Allergene als Nichtatopiker.
Definitionsgemäß handelt es sich bei einer Atopie um eine polygenetisch bedingte 
anormale Bereitschaft, eine Überempfindlichkeit im Sinne einer Typ-I-Immunreaktion 
gegen bestimmte Allergene zu entwickeln [34]. In der Normalbevölkerung liegt die 
genetische Veranlagung (Atopie) bei ca. 40% der Menschen vor.
Ad 2.: Eine konstante Exposition gegenüber niedrigen Enzymstaubkonzentrationen kann 
ebenso wie eine einmalige hohe Enzymexposition (z.B. durch einen Arbeitsunfall) eine 
Sensibilisierung verursachen [4, 32, 35]. Es wird unter anderem vermutet, dass nicht nur 
die Enzyme eine Rolle bei der Sensibilisierung spielen, sondern dass auch die 
Inhaltsstoffe von Waschmittelprodukten bei der Allergieentstehung einen adjuvanten 
Effekt haben [35]. Dieses würde die relativ hohe Inzidenz gerade in der 
waschmittelverarbeitenden Industrie begründen.
Grundsätzlich besteht nach einer erfolgten Sensibilisierung die Gefahr, dass schon 
durch sehr geringe Enzymstaubexpositionen allergische Symptome induziert werden 
können.
1.11.2 Atemwegserkrankungen infolge inhalativer Enzymstaubexposition
Allergische Reaktionen durch Enzyme manifestieren sich überwiegend am oberen und 
unteren Respirationstrakt. Wie bereits oben beschrieben wird besonders den Proteasen 
hierbei ein hohes allergisches Potential zugeschrieben. Nach einer Studie der
Europäischen Kommission ist davon auszugehen, dass fast jedes Enzym bei 
entsprechender Konzentration und Expositionsdauer in der Lage ist, eine allergische 
Reaktion hervorzurufen [12]. So kann es im Laufe der Zeit durch wiederholte 
Enzymexpositionen zur Entwicklung von manifesten Atemwegsbeschwerden des 
oberen Respirationstraktes (Rhinitis) bzw. des unteren Respirationstraktes (Asthma 
bronchiale) kommen. Bei entsprechender Zeitdauer und Konzentration kann schließlich 
eine akute, unter Umständen lebensbedrohliche obstruktive Lungenerkrankung im Sinne 
eines akuten Enzymasthma-Anfalls entstehen. Vorläufer dieser Erkrankung sind 
respiratorische Irritationen und Beschwerden, die vornehmlich am Arbeitsplatz oder 
unmittelbar nach Beendigung der Enzymexposition auftreten können.
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Atemwegsbeschwerden bei vorhandener Sensibilisierung (bestätigt durch einen Prick-
Test) werden in einer aktuellen Studie von Cullinan et. al [33] mit 19% (oberer 
Respirationstrakt) bzw. 16% (unterer Respirationstrakt) angegeben.
Man unterscheidet das enzymstaubassoziierte Asthma bronchiale von einem 
vorbestehenden, außerberuflich erworbenen Asthma bronchiale. Das Letztere kann sich 
durch die berufliche Enzymexposition verschlechtern. Bei dem berufsbedingten Asthma 
bronchiale wird folgende Unterteilung vorgenommen [33]:
• Allergisch bedingtes Asthma bronchiale (BK 4301 nach BeKV):
durch allergisierende Stoffe verursachte obstruktive Atemwegserkrankung.
Das allergische Asthma ist eine Unterform des immunologischen Asthmas [36]
und durch eine Latenzzeit zwischen Erstkontakt und der Entwicklung 
spezifischer Symptome charakterisiert. Dies trifft auf das Enzymasthma zu.
• Chemisch oder toxisch-irritativ induziertes Berufsasthma (BK 4302 nach 
BeKV): Diese Berufserkrankung ist dadurch charakterisiert, dass die 
Beschwerden innerhalb einiger Stunden nach Kontakt mit toxischen bzw. 
irritativ wirkenden Substanzen auftreten. Es handelt sich hierbei im Gegensatz 
zur BK 4301 nicht um eine immunologisch vermittelte Erkrankung, sondern um 
eine irritativ/toxisch bedingte Gesundheitsstörung.
1.12 Diagnostische Möglichkeiten 
Die Anamnese, die Lungenfunktionsprüfung sowie immunologische und dermale Tests 
ermöglichen heutzutage in Zusammenschau der Befunde die Diagnose einer 
enzyminduzierten Sensibilisierung oder Allergie bzw. eines allergisch bedingten 
Asthma bronchiale.
Tabelle 2: Übersicht Allergietests
Typ -I- Reaktion (Soforttyp) Typ -IV- Reaktion (verzögerter Typ)
Prick-Test
IgE-Bestimmung im Serum
Provokationstest
Reibe-Test (Scratch-Test)
Intrakutantest
Lungenfunktionstest
Epikutantest: Patch-Test
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1.12.1 Lugenfunktionsprüfung
Man unterscheidet bei den Ventilationsstörungen klinisch generell zwischen einer 
obstruktiven Ventilationsstörung (Atemwegsverengung), einer restriktiven 
Ventilationsstörung (vermindertes Lungenfassungsvermögen infolge eingeschränkter 
Lungenelastizität) und einer kombinierten Ventilationsstörung (Obstruktion und 
Restriktion).
• Obstruktion (Atemwegsverengung): Bei einer Obstruktion liegt eine Verengung der 
Atemwege vor, wie z.B. beim Asthma bronchiale, welches eine akut auftretende, 
wieder (spontan bzw. durch medikamentöse Therapie) behebbare 
Atemwegsverengung bedeutet. Als Ursachen für das Asthma bronchiale kann eine 
Allergie (nach Kontakt zu Allergenen = „extrinsisches Asthma bronchiale“) oder 
auch eine nichtallergische Ursache (= „intrinsisches Asthma bronchiale“) vorliegen.
Das waschmittelenzyminduzierte Asthma bronchiale ist die klassische Form eines 
erworbenen allergischen („extrinsischen“) Asthma bronchiale.
• Restriktion (verminderte Lungenelastizität): Bei einer restriktiven 
Ventilationsstörung liegt ein vermindertes Fassungsvermögen der Lunge vor, was 
verschiedenste Gründe haben kann. Die Ursache kann in der Erkrankung der Lunge 
selber liegen, es können aber auch Veränderungen des Brustfells bzw. des 
Lungenfells oder knöcherne Ursachen vorliegen. Auch die Konstitution (z.B. 
Fettleibigkeit) kann hierbei eine Rolle spielen.
1.12.1.1 Spirometrie
Die Spirometrie wird als Basisverfahren zur Erkennung von Ventilationsstörungen in 
der arbeitsmedizinischen Routinediagnostik häufig eingesetzt. Sie findet bei 
betriebsmedizinischen Untersuchungen von Arbeitnehmern (wie z.B. in der 
Waschmittelenzymproduktion) bei der Vorsorgeuntersuchung nach 
berufsgenossenschaftlichem Grundsatz G23 („obstruktive Atemwegserkrankung“) 
Anwendung. Durch die Messung der Lungenvolumina ist es möglich, Erkrankungen der 
Lunge zu erkennen und in ihrem Verlauf zu kontrollieren. Folgende Werte können mit 
Hilfe der Spirometrie gemessen werden:
• Atemzugvolumen (AZV):
AZV entspricht dem ein- bzw. ausgeatmeten Volumen bei normalem Atemzug.
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• Inspiratorisches Reservevolumen (IRV):
IRV ist das Volumen, das nach normaler Einatmung noch zusätzlich eingeatmet 
werden kann.
• Exspiratorisches Reservevolumen (ERV):
ERV ist das Volumen, das nach normaler Ausatmung noch zusätzlich 
ausgeatmet werden kann.
• Inspiratorische Kapazität (IC):
IC ist definiert als das Volumen, das nach normalem Ausatmen maximal 
eingeatmet werden kann.
• Vitalkapazität (VC):
VC ist das Volumen, das nach maximaler Einatmung maximal ausgeatmet 
werden kann. Sie gibt Aufschluss über das Fassungsvermögen der Lunge und 
trägt zur Differenzierung der Ventilationsstörung bei.
• Einsekundenkapazität (FEV1):
Die absolute Einsekundenkapazität ist das Volumen, welches nach maximaler 
Inspiration mittels forcierter Exspiration in der 1. Sekunde ausgeatmet werden 
kann.
Man unterscheidet allerdings die absolute von der relativen Einsekundenkapazität. Da 
das Volumen der forcierten Ausatmung vom zuvor eingeatmeten Volumen abhängig ist, 
bezieht man bei der Funktionsanalyse FEV1 prozentual auf die Vitalkapazität 
(FEV1%VCmax.) und erhält somit die „relative Einsekundenkapazität“ (auch „Tiffeneau-
Index“ genannt). In der Praxis hat sich die Bewertung der relativen 
Einsekundenkapazität zur Verifizierung häufig auftretender obstruktiver 
Ventilationsstörungen (= Atemwegsverengung) bewährt. Der entscheidende Vorteil 
dieses Parameters, bei Funktionseinschränkungen mit einem Abfall zu reagieren, wird 
allerdings durch die damit verbundene geringe Spezifität relativiert. Die Limitierung der 
forcierten Spirometrie liegt zudem in der Forderung an den Probanden/Patienten, einen 
maximalen in- und exspiratorischen Atemstrom zu erzeugen. Dies ist unphysiologisch 
und stößt an krankheits- und altersbedingte Grenzen. Somit ist der Einfluss der 
Mitarbeit auf die oben aufgeführten Werte (FEV1 und VC) und bei ihrer Interpretation 
unbedingt zu berücksichtigen.
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Die mit der Spirometrie erhobenen Messgrößen helfen beispielsweise zwischen den 
beiden Hauptgruppen von Lungenerkrankungen zu unterscheiden:
• Obstruktive Lungenerkrankungen, wie z.B. das akut auftretende Asthma
bronchiale oder die chronisch obstruktive Atemwegserkrankung (COPD) sind 
beide von einer Behinderung der Luftströmung in den Atemwegen begleitet.
• Restriktive Lungenerkrankungen sind durch die verminderte Dehnbarkeit der 
Lunge und/oder des Brustkorbes charakterisiert.
Provokationstest:
Bei einem Provokationstest wird der Proband inhalativ dem zu untersuchenden Allergen 
(z.B. einem Enzym) in Form von einer standardisierten Lösung mit Hilfe eines 
Verneblers in steigender Konzentration exponiert. Nach jeder Provokationsstufe wird 
die Spirometrie bis zu der Stufe wiederholt, bei der eine Atemwegsverengung (FEV1-
Abfall um 20% zum Ausgangswert und/oder Anstieg des Atemwegswiderstandes (Rtot) 
auf 100% des Ausgangswertes) verifiziert werden kann. Es handelt sich um ein sehr 
spezifisches Testverfahren, welches aufgrund von hohem Zeitaufwand, schwieriger und 
unter Umständen nicht komplikationsloser Durchführung nur Einzelfällen vorbehalten 
ist. Insbesondere bei sensibilisierten Personen birgt diese Untersuchung die mögliche 
Gefahr einer allergischen Reaktion bis hin zum anaphylaktischem Schock.
Impulsoszillometrie:
Bei den oszillometrischen Verfahren handelt es sich um so genannte 
Fremdstromverfahren, bei denen die wesentlichen Parameter auf der Grundlage einer 
äußeren Anregung (Impuls) ermittelt werden. Das künstliche Signal wird durch einen 
Lautsprechergenerator generiert, in einem Y-Verteiler dem normalen Atemstrom des 
Patienten so überlagert, dass es bis in die Lunge gelangt (siehe Abbildung 5).
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Abbildung 5: IOS-System (modifiziert nach Firma Viasys Healthcare®)
Die Testperson atmet während der Messung durch den Pneumotachographen und einen 
kleinen Abschlusswiderstand R (< 0,1 kPa/l/s) normal weiter Außenluft. Die über den 
Pneumotachographen aufgezeichneten Werte der Testperson (Mundströmung „V´m“ 
und Munddruck „Pm“) beinhalten sowohl die Atmungsaktivitäten als auch das 
künstliche Generatorsignal. Die gesuchte respiratorische Impedance „Zrs“ bestimmt 
sich aus den künstlichen Signalen „V`g“ und „Pg“ des Lautsprechergenerators und wird 
durch eine umfangreiche mathematische Analytik exakt bestimmt. 
Bei der Impulsoszillometrie wurden folgende Messparameter erhoben und ausgewertet:
• R bei 5 Hz (R5): die totale Atemwegsresistance (umfasst extrathorakale, zentrale 
und periphere Atemwege),
• R bei 20 Hz (R20): die proximale Atemwegsresistance (umfasst extrathorakale 
und insbesondere die zentralen Atemwege)
• X bei 5 Hz (X5): die distale kapazitive Reactance (umfasst die äußere 
Lungenperipherie mit den elastischen Komponenten von Lunge und Thorax)
• f bei X=0 (Fres): die Resonanzfrequenz (Verlaufsparameter zur Bewertung einer 
Provokation bzw. Dilatation)
V´m
Pm
V´g
Pg
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Die Resistance R (Wirkwiderstand) beinhaltet sämtliche reelle Widerstände des 
Atemtraktes und des Thorax. Die Widerstände setzen sich hauptsächlich aus den 
Strömungswiderständen der Atemwege und nur zu einem geringen Teil aus viskösen 
Gewebswiderständen zusammen.
Die Reactance X (Blindwiderstand) wird durch die Komponenten Dehnbarkeit 
(Capacitance C) und Trägheit (Inertance I) beeinflusst.
Die Impedance Z beschreibt einen komplexen Atmungswiderstand, der die zwei 
Komponenten Wirkwiderstand (Resistance R) und den Blindwiderstand (Reactance X) 
enthält: Impedance = Resistance + Reactance.
Abbildung 6: Vergleich IOS, Spirometrie und Bodyplethysmographie
In der Abbildung 6 werden vergleichend die einzelnen Parameter der 
Untersuchungsmethoden dargestellt und es wird gezeigt, welcher Lungenabschnitt die 
jeweilige Untersuchungsmethode repräsentieren soll. Beispielsweise erfasst die 
Einsekundenkapazität (FEV1) der Spirometrie primär die extrathorakalen und zentralen 
Widerstände und weniger den peripheren Widerstand. Mit dem totalen Wirkwiderstand 
(R5) der Impulsoszillometrie verhält es sich ähnlich. Der Blindwiderstand (X5) der 
Impulsoszillometrie ist hingegen gut für die Bestimmungen des peripheren und des 
pulmonalen- und thorakalen Atemwegswiderstandes geeignet. Die Lungenfunktion ist 
auffällig verändert, wenn entweder R5 (totaler Atemwegswiderstandswert) oder X5 
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(Reactance) oder beide Parameter im pathologischen (auffälligen) Bereich liegen. R5 
und X5 werden gemeinsam zur Bestimmung des Schweregrades der Erkrankung 
herangezogen (siehe Tabelle 3).
Tabelle 3: Schweregradeinteilung der IOS (Fa. Viasys Healthcare®)
Widerstandsangaben 
in [kPa/(l/s)]
X5>X5Soll-0,15 X5>X5Soll-
0,15??????????-
0,3
X5>X5Soll-0,3 
??????????-0,6
X5???????-
0,6
R5<150%Soll 0 (Normal) I (leichtgradig) II (mittelgradig) III (schwer)
150%???????????? I (leichtgradig) II (mittelgradig) III (schwer) III (schwer)
200%???????????? II (mittelgradig) III (schwer) III (schwer) III (schwer)
R5????????? III (schwer) III (schwer) III (schwer) III (schwer)
Die Impulsoszillometrie (IOS) ist ein Verfahren, welches in der betriebsmedizinischen 
Routinediagnostik derzeit noch keine Anwendung findet. Sie hat gegenüber der 
Spirometrie den Vorteil, dass die Messung der Parameter unabhängig von der 
Kooperation der Testperson ist und erlaubt darüber hinaus eine funktionelle 
Differenzierung zwischen peripheren und zentralen Veränderungen. Die IOS 
objektiviert in einfacher Weise die Lungenfunktion und stellt eine Ergänzung zur 
Spirometrie dar.
1.12.2 Hauttestverfahren
Hauttests sind für die Erfassung von Typ-I- und Typ-IV-Allergien besonders geeignet 
und standardisiert. Für Typ-I-Allergien stehen der Prick-Test, der (Scratch-)Reibe-Test 
und der Intrakutantest zur Verfügung. Typ-IV-Allergien, d.h. Kontaktallergien werden 
mit dem Epikutantest (Patch-Test) getestet.
1.12.3 Immunologische Testverfahren
Hierzu zählen die Bestimmung des Gesamt-IgE-Titers und die Bestimmung spezifischer 
IgE-Antikörper.
Das Gesamt-IgE: Das Immunglobulin E (IgE) ist - wie alle Immunglobuline - ein 
Eiweißkörper, der sich leicht an alle anderen Körperzellen ankoppeln kann und ist 
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überwiegend in der Haut und in den Schleimhäuten zu finden. Bei allergischen 
Reaktionen auf Antigene sind die Immunglobuline der IgE-Klasse beteiligt. 
Die spezifischen IgE-Antikörper: Bei der Bestimmung der spezifischen IgE-Antikörper 
wird im Gegensatz zur Gesamtmenge der IgE-Antikörper untersucht, welche selektiven 
IgE-Antikörper gegen ein bestimmtes Allergen im Patientenserum vorhanden sind. Zur 
Bestimmung der spezifischen IgE-Antikörper werden Immunoassays eingesetzt, wobei 
vorwiegend folgende Verfahren angewendet werden:
• RAST (Radio-Allergo-Sorbent-Test)
• ELISA (Enzyme-linked immuno-sorbent assay)
• CAP (Capacity system)
In unserer Studie wurde das CAP-System angewendet. Es erfolgte eine Einteilung in 6 
CAP-Klassen nach dem Standard der World Health Organisation.
1.13 Fragestellung und Zielsetzung der Arbeit
Obwohl bereits seit Mitte der 60er Jahre die gesundheitlichen Risiken und 
Empfehlungen zum sicheren Umgang mit Enzymen bekannt sind [21], kam es in der 
waschmittelproduzierenden Industrie [32, 33] trotz Kapselung der Enzyme und 
Entwicklung von Präventionsprogrammen [4, 17, 37, 38] wiederholt zum Auftreten von 
Tabelle 4: CAP-Klassen
CAP-Klasse
Pharmacia 
Diagnostics®
Konzentration 
(kUA/l)
spezifischer
IgE-Spiegel
Klinische Korrelation
0 < 0,35 nicht 
nachweisbar
nicht allergisch
1 0,35 – 0,7 niedrig unsicher klinisch relevant
2 0,71 – 3,5 mittel Risikofaktor für eine Allergie
3 3,51 – 17,5 hoch klinisch relevant
4 17,51 – 50 sehr hoch klinisch sehr relevant
5 50,1 – 100 sehr hoch klinisch sehr relevant
6 > 100 sehr hoch klinisch sehr relevant
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Enzymasthma [18, 25, 28]. Die Sensibilisierungsrate in der Waschmittelindustrie betrug 
in den 70er Jahren zwischen 5-50% [18, 25] und nach neueren Studien in den letzten 
Jahren zwischen 3,6% und 22% [18, 25, 28, 30]. Diese Entwicklung zeigt, dass trotz der 
erwähnten Vorsichtsmaßnahmen eine intensive arbeitsmedizinische Überwachung in 
der Waschmittelproduktion notwendig ist. Vor diesem Hintergrund und aufgrund der 
geplanten Umbaumaßnahmen in der untersuchten Waschmittelfirma wurde diese 
Querschnittstudie durchgeführt. Folgende Sachverhalte sollten geklärt werden:
• Anzahl der Arbeitnehmer mit gesundheitlichen Risikofaktoren,
• Anzahl der Arbeitnehmer mit vorbestehenden Atemwegserkrankungen,
• Anzahl der Arbeitnehmer mit vorbekannter Atopie bzw. vorbestehender Allergie 
gegen andere Umweltallergene,
• Anzahl der Arbeitnehmer mit klinisch inapparenter Enzymsensibilisierung,
• Anzahl der Arbeitnehmer mit klinisch apparenter Enzymallergie in Form von 
allergischer Rhinitis bzw. allergischem Asthma bronchiale.
Das Ziel der Untersuchung war eine innerbetriebliche Verbesserung der Primär- und 
Sekundärprävention von Enzymsensibilisierungen und Enzymasthma bei beruflichem 
Umgang mit Waschmittelenzymen. Im Vordergrund der Präventionsmaßnahmen 
standen die Verbesserung von Produktionstechniken bzw. -abläufen im Rahmen von 
geplanten Umbaumaßnahmen sowie eine gezielte und strukturierte arbeitsmedizinische 
Überwachung der Mitarbeiter mit der Umsetzung und Anwendung der international 
standardisierten und anerkannten Richtlinien für die Waschmittelherstellung.
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2 Material und Methodik
2.1 Studiendesign
Die Studie fand im Februar 2004 in einem Zeitraum von vier Wochen bei den 
Mitarbeitern der Waschmittelproduktion bzw. –verpackung statt und wurde den 
Mitarbeitern als erweiterte arbeitsmedizinische Vorsorgeuntersuchung in Ergänzung zur 
üblichen G23- Untersuchung angeboten. Die Teilnahme an der Untersuchung erfolgte 
auf freiwilliger Basis.
Die Untersuchung beinhaltete:
- einen standardisierten Fragebogen (in Anlehnung an den Fragebogen nach Prof. 
Merget, BGFA, siehe Anhang 6.2).
- Lungenfunktionsprüfungen mit der Spirometrie und der Impulsoszillometrie,
- einen Haut-Prick-Test mit sechs üblichen Umweltallergenlösungen (Aspergillus 
fumigatus, Cladisporium cladosporioides, Hausstaubmilbe, Baumpollen, 
Gräser/Getreide, Tierhaare) und mit Lösungen der vier firmenintern eingesetzten 
Waschmittelenzyme (Savinase, Amylase = Thermamyl®, Lipase = Lipex® und 
Zellulase = Carenzyme®),
- die Bestimmung des individuellen Gesamt-IgE-Titers,
- einen CAP-Test zur Bestimmung der allergenspezifischen Waschmittelenzym-
IgE-Antikörper im Blut und
- Umgebungsmessungen zur Bestimmung des Enzymgehaltes in der 
Umgebungsluft sowie personenbezogene Messungen zur Bestimmung der 
Enzymstaubkonzentration in der inhalierten Atemluft.
Umgebungsmessungen für die Enzymstaubbelastung wurden im Vorfeld bereits im 
Jahre 2003 durchgeführt und im Rahmen der Untersuchung im März 2004 im Auftrag 
des Arbeitgebers in den einzelnen Arbeitsbereichen wiederholt. Bei der Untersuchung 
wurde auf die Anwendung von standardisierten Untersuchungsmethoden geachtet, um 
vergleichbare und reproduzierbare Ergebnisse zu erzielen.
Eine Einteilung der Arbeitsbereiche in vier Enzymbelastungsbereiche von sehr geringer 
(1) bis hoher (4) Enzymbelastung erfolgte durch den Arbeitsgeber auf Grundlage der 
durchgeführten Enzymstaubmessungen.
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2.2 Studienkollektiv
Das Probandenkollektiv umfasste insgesamt 207 Mitarbeiter, wobei 8 Mitarbeiter die 
Teilnahme an der Untersuchung ablehnten und 15 Mitarbeiter aus Krankheitsgründen 
nicht teilnehmen konnten. Da es sich um eine durch den Arbeitgeber veranlasste 
Angebotsuntersuchung zur Erfassung des firmeninternen Ist-Zustandes handelte, gab es 
von Seiten der Studienleitung keine Ausschlusskriterien für die Teilnahme an der 
Untersuchung. Die Teilnahme an den Untersuchungen geschah auf freiwilliger Basis.
2.3 Standortbeschreibung, Produktionsablauf
In dem untersuchten Betrieb werden unter anderem Wasch- und Geschirrspülmittel in 
Pulver- und in Tabsform hergestellt, verpackt und ausgeliefert. Bezüglich der 
Enzmystaubbelastung gilt in dem untersuchten Betrieb die Empfehlung des 
Enzymherstellers mit einem maximalen Expositionsgrenzwert von 60ng/m³ für reine 
Proteasen sowie der Grenzwert für die Gesamtstaubbelastung von 20mg/m³ (TA Luft, 
siehe Kap. 1.10). Bei der Durchführung unserer Untersuchung existierte keine 
firmeninterne Expositionsrichtlinie hinsichtlich des Grenzwertes für Enzymstaub. Die 
arbeitsmedizinische Überwachung erfolgte bis zum Untersuchungsbeginn nach dem 
berufsgenossenschaftlichen Grundsatz G23 durch den betreuenden Betriebsmediziner
der Firma, wobei kein leitlinienorientiertes medizinisches Präventions- und 
Überwachungsprogramm angewendet wurde.
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Abbildung 7: Produktionsablauf
Vereinfacht lässt sich der Produktionsablauf anhand der Abbildung 7 beschreiben:
Die Rohstoffe wurden entsprechend der gewünschten Zusammensetzung dosiert, 
vermischt und vorübergehend in Vorratsbunkern zwischengelagert. Anschließend 
erfolgte der Transfer über Förderbänder zur Abpackungsstation und dann der Transfer 
zur Verladestation für die fertigen und abgepackten Produkte. Fehlerhafte Produkte 
wurden aus dem Produktionsprozess entfernt und ggf. erneut zugeführt. Dieser 
Produktionsablauf wird in den folgenden Abbildungen verdeutlicht.
Die Anlagen zur Enzymübernahme für die Waschmittelproduktion aus 
Transportbehältern, den so genannten „Big Bags“, sowie die Lagerung und Übernahme 
Rohmaterial
Entleeren von Big Bags
Dosierung und Transfer
Enzymdosierung und Transfer
Vermischen
Mixing, Blending, Fludishing
Lagerung
Vorübergehende Lagerung
Abpackung
Abpackung des Endproduktes
Rückführung fehlerhafter Produkte
Transfer
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der Rohstoffe zur Tabsherstellung befanden sich jeweils in einem abgetrennten Raum 
mit natürlicher Lüftung (siehe folgende Abbildungen).
Abbildung 8: Enzymraum, Rohstoffübernahme für die Waschmittelherstellung
In der obigen Abbildung ist der Enzymraum dargestellt. Hier erfolgte das Einfüllen der 
Enzyme in die entsprechenden Transportsysteme, die die Enzyme dann zur 
Weiterverarbeitung weiterleiteten.
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Abbildung 9: Rohstofflagerung in Big Bags
Die Rohstoffe wurden in den Big Bags angeliefert (siehe Abbildung 9) und dann zur 
Rohstoffübernahme transportiert. Hier erfolgte die Einfüllung in so genannte 
Tagesbehälter (Abbildung 10).
Abbildung 10: Rohstoffübernahme für die Tabsherstellung
Die Tagesbehälter wurden abgesaugt. Anschließend erfolgte der Weitertransport in so 
genannte P+K- Mischer, welche die Einzelkomponenten miteinander vermischten. Die 
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Zuführung zu den Mischern erfolgte über z.T. geschlossene, d.h. gekapselte 
Transportbänder. Abrieselungen von den Bändern wurden in fest installierten Big Bags
aufgefangen und die aus den Big Bags verdrängte Luft wurde über Filter geleitet. Die 
fertig vermischten Komponenten wurden dann in offenen Vorratsbunkern 
zwischengelagert, wobei die Zuleitung in diesem Fall über offene Transportbänder 
erfolgte (siehe Abbildung 11). Von hier aus wurde das Waschmittel dann zur 
Verpackung des Produktes weitertransportiert.
Die Herstellung der Waschmitteltabs
Die Herstelllung der Waschmitteltabs erfolgte aus Tagesbunkern im geschlossenen 
System. Die Produktionslinien waren bereits weitgehend geschlossen, wobei zum 
damaligen Zeitpunkt (2004) noch offene Produktionslinien existierten.
Abbildung 11: offene Förderbänder, Vorratsbunker
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Abbildung 12: gekapselte Förderbänder
Die Tabspressen befanden sich in einem ebenfalls geschlossenen Betriebsteil mit 
natürlicher Lüftung. Die Pressen waren gekapselt (Abbildung 13).
Abbildung 13: Tabspresse
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Der beim Fördern auftretende Staub wurde in regelmäßigen Abständen durch 
Staubsauger der Kategorie B entfernt (Abbildung 14). Waschmittelgebinde wurden nach 
dem Verschließen mit Folie umwickelt. Bei den Reinigungsarbeiten wurden persönliche 
Schutzkleidung inkl. Staubmaske (FFP2) und Handschuhe getragen.
Abbildung 14: Staubsauger (Kategorie B)
Zum Zeitpunkt der Untersuchung wurden die folgenden drei Enzymmischungen in der 
angegebenen Konzentration verwendet (Stand: Januar 2004):
Tabelle 5: verwendete Enzymmischungen
Bezeichnung Enzymtyp Konzentrationsangabe Prozent
Enzymmix S Protease (nicht oxidationsstabil) Savinase 8.0T 72%
Amylase Termamyl 120T 28%
Enzymmix Color Protease (nicht oxidationsstabil) Savinase 8.0T 49%
Amylase Termamyl 120T 49%
Cellulase Carezyme 2%
Enzymmix Quattro Protease (oxidationsstabil) Everlase 12.0T 55%
Amylase Termamyl 120T 38%
Cellulase Carezyme 2%
Lipase Lipex 50T 15%
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2.4 Arbeits- und Aufgabenbereiche der Mitarbeiter
Die Arbeits- und Aufgabenbereiche der Mitarbeiter sind in Tabelle 6 veranschaulicht:
Tabelle 6: Arbeitsplatz- und Aufgabenbereiche der Mitarbeiter
Bezeichnung Arbeitsplatz Aufgaben Arbeitsschutz
Anlagenfahrer Mischer P+K Übernahme der Rohstoffe und 
Überführung in Tagesbehälter, pro 
Schicht wurden 10-15 Big Bags
entleert, davon ca. 3 mit Enzymen. 
Entsorgen der Big Bags, 
Reinigungsarbeiten mit Staubsauger
Vollmaske (FFP 3), 
Staubschutzanzug, 
Latexhandschuhe, 
Absaugung im Bereich 
der Rohstoffaufgabe 
auf die Bänder
Bändermann Förderbänder 
Vorratsbunker
halbfertige- und fertige Produkte 
wurden über offene Förderbänder in 
Vorratsbunker gefördert. 
Positionieren der Förderbänder durch 
Mitarbeiter je nach Füllungsstand des 
Bunkers, Reinigungsarbeiten durch 
Kehren
Staubmaske (FFP 2), 
Handschuhe, technische 
Absaugung der 
Tagesbehälter bei der 
Übernahme von 
Rohstoffen zur 
Tabsherstellung
Abpacker Waschpulver-
abfüllung
Kontrolle der Abfüllung, ergänzen 
von Leeremballagen, 
Reinigungsarbeiten (Kehren, 
Reinigen mit Pressluft)
Staubmaske (FFP 2) bei 
Reinigungsarbeiten 
Entlader Entladebereich
Rohstoffe
Abfertigung von mit Rohstoffen 
beladene LKWs
Staubmaske (FFP 2) bei 
Reinigungsarbeiten
Mitarbeiter 
Tabsansatz
Tabsanlage Transport und Übernahme von 
Rohstoffen aus Big Bags in den 
Tagesvorratsbehälter,
bis zu 20 Big Bags pro Schicht, 
Reinigungsarbeiten (Kehren)
Staubmaske (FFP 2), 
Tabspressen waren 
gekapselt
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2.5 Messungen der Enzymkonzentrationen in der Luft
Bereits im Jahr 2003 wurden Messungen von inhalativen Enzymstaubbelastungen an 
den einzelnen Arbeitsplätzen der Waschmittelproduktion bzw. -verpackung im Auftrag 
des Arbeitgebers durch eine Fremdfirma durchgeführt. Diese wurden im Rahmen der 
arbeitsmedizinischen Untersuchung zur Bewertung der zum Untersuchungszeitpunkt 
gegenwärtigen inhalativen Enzymstaubexpositionen und zur besseren Bewertung bzw. 
zur Adjustierung der klinischen Befunde entsprechend der Expositionen im März 2004 
wiederholt.
Die Messungen bestanden sowohl aus stationären Umgebungsmessungen als auch aus 
personenbezogenen Messungen gemäß der TRGS 402 (Technischen Regel für 
Gefahrstoffe, „Ermittlung und Beurteilung der Konzentration gefährlicher Stoffe in der 
Luft in Arbeitsbereichen“) und in Anlehnung an die Normen DIN EN 482 
(„Arbeitsplatzatmosphäre, Allgemeine Anforderungen an Verfahren für die Messung 
von chemischen Arbeitsstoffen“) und DIN EN 689 („Arbeitsplatzatmosphäre, Anleitung 
zur Ermittlung der inhalativen Exposition gegenüber chemischen Stoffen zum Vergleich 
mit Grenzwerten und Messstrategie“). Es wurde jeweils die Gesamtstaubbelastung und 
die Feinstaubbelastung ermittelt. Die verwendeten Filter stammten von der Firma 
Millipore²® und hatten eine Porenweite von 0,8µm. Bei den stationären Messungen 
wurden die Strömungsverhältnisse analysiert und die Messvorrichtungen 
dementsprechend aufgestellt. Die Probenahme erfolgte unter den Kriterien der DIN EN 
481 („Arbeitsplatzatmosphäre, Festlegung der Teilchengrößenverteilung zur Messung 
luftgetragener Partikel“) und unter betriebsüblichen Bedingungen bei 
Normalauslastung.
2.6 Untersuchungsmethoden
Zur Überprüfung von Enzymsensibilisierung und der Entwicklung von Enzymasthma 
beinhaltete die Untersuchung, wie in der Literatur empfohlen, neben einem 
standardisierten Fragebogen zur Erfassung von u. a. Symptomen des Respirationstraktes 
und der Haut auch eine ergänzende Lungenfunktionsprüfung und zwei immunologische 
Testverfahren [31]. Die Studienteilnehmer wurden in Form von einer 
Informationsveranstaltung durch das ärztliche Personal des Instituts für Arbeitsmedizin 
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der RWTH - Aachen, durch einen Arbeitgebervertreter und unter Anwesenheit des 
Betriebsrates über den Sinn, den Inhalt und den Ablauf der Untersuchung sowie über 
die Befundmitteilung und das weitere Procedere nach Vorlage der 
Untersuchungsergebnisse informiert. In Abhängigkeit von den Schichten fanden 
verschiedene Informationsveranstaltungen statt. Es bestand für jeden Teilnehmer die 
Möglichkeit, im Plenum Fragen zu stellen und Vor- bzw. Nachteile der Untersuchung 
zu diskutieren. Die Untersuchung fand vor Ort in den Sanitätsräumen des Betriebes 
unter Mitarbeit der beiden Betriebskrankenschwestern statt.
2.6.1 Fragebogen
Zur anamnestischen Erfassung berufsbedingter Allergien und Atembeschwerden wurde 
ein Fragebogen (modifiziert nach Merget vom BGFA, Bochum, siehe Abbildung 38) 
verwendet. Der Fragebogen, der Informationsbogen und der Aufklärungsbogen bzw. die 
Einwilligungserklärung wurden den Studienteilnehmern vor Studienbeginn mit dem 
letzten Lohnstreifen ausgehändigt. Jeder Teilnehmer wurde angehalten, den Fragebogen 
und die Einwilligungserklärung am Untersuchungstag weitestgehend ausgefüllt 
mitzubringen. Vor Untersuchungsbeginn wurde der Fragebogen in einem persönlichen 
Gespräch zwischen jedem Teilnehmer und der Ärztin/Arzt eingehend besprochen und 
bei Bedarf vervollständigt. Hierdurch konnte sichergestellt werden, dass von jedem 
Studienteilnehmer ein vollständig und korrekt ausgefüllter Fragebogen vorlag, dass 
jeder Mitarbeiter mit seinem Einverständnis untersucht wurde und dass keine 
Kontraindikation gegen die Untersuchung des Teilnehmers vorlag. Es wurden die 
folgenden Informationen erfasst:
1. Allgemeine Angaben: Alter, Geschlecht, Medikamente, Rauchverhalten, 
Vorerkrankungen (z.B. bekanntes Asthma);
2. Allergieanamnese: diagnostizierte Allergien und gegebenenfalls erfolgte 
Hyposensibilisierung, allergische Symptome, Milchschorf/Neurodermitis in der 
Kindheit, allergische Erkrankungen in der Familie;
3. Berufs- und Arbeitsanamnese: Vortätigkeit, jetzige Tätigkeit, Dauer der 
Tätigkeit, Grad der Enzymexposition;
4. Arbeitsplatzanamnese: arbeitsplatzbezogene Beschwerdesymptomatik bzw. 
Verstärkung von vorbestehenden Beschwerden.
Material und Methodik
39
Die Fragen zur allergischen Symptomatik wurden bei einer Positivantwort genauer 
spezifiziert:
a.) Verstärkung der Symptomatik am Arbeitsplatz bzw. 
b.) Verbesserung der Symptomatik in der Freizeit und 
c.) tages- und/oder jahreszeitabhängige Veränderung der Symptomatik.
Die Antworten zum Rauchverhalten wurden unterteilt in Nichtraucher, Raucher und 
ehemalige Raucher (Exraucher). Der Tabakkonsum wurde in Packyears umgerechnet, 
um vergleichbare Ergebnisse zu erhalten.
Ein “Packyear“ ist definiert als der Konsum von einer Packung Zigaretten 
(20 Zigaretten) pro Tag über ein Jahr.
2.6.2 Lungenfunktionsuntersuchung
Vor Beginn der Lungenfunktionsprüfungen wurde jeder Studienteilnehmer ausführlich 
über die Art und die Durchführung der verschiedenen Messungen und über die 
Atemmanöver informiert. Insbesondere die spirometrischen Messungen wurden vor 
dem Hintergrund der geforderten Gütekriterien auf Reproduzierbarkeit und 
Akzeptabilität der Messergebnisse überprüft (siehe Abbildung 16).
Die verwendeten Grenzwerte der Spirometrie (angegeben in Prozent des Sollwertes)
werden in folgender Tabelle 7 aufgelistet:
Tabelle 7: Grenzwerte der Spirometrie
VCmax%soll <90% AWMF Leitlinie [39]
FEV1%soll <80% AWMF Leitlinie [39]
FEV1%sollVCmax%soll <70% AWMF Leitlinie [39]
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2.6.2.1 Spirometrie
Abbildung 15: Spirometrische Messungen
Die forcierte Spirometrie wurde mit dem Gerät „MasterScreen IOS“ der Firma Viasys 
Healthcare® durchgeführt. Die Kalibrierung durch eine Eichpumpe und die Testung der 
Funktionalität des Gerätes wurden vor Beginn eines jeden Untersuchungstages 
wiederholt. Dem sitzenden Probanden wurde nach ausführlicher Einweisung eine 
Nasenklammer aufgesetzt und es wurde mit der spirometrischen Messung begonnen. 
Das Atemmanöver wurde nach den Leitlinien der „AWMF“ (Arbeitsgemeinschaft der 
Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften) und „DGAUM“ (Deutsche 
Gesellschaft für Arbeitsmedizin und Umweltmedizin) durchgeführt (siehe Abbildung 
16) [40]. Die Spirometriemessungen wurden bei jedem Teilnehmer mehrfach wiederholt 
bis drei annähernd deckungsgleiche Kurven erzielt wurden. Um reproduzierbare Daten 
zu erhalten wurde darauf geachtet, dass der Unterschied für die größten 
Untersuchungsergebnisse für FEV1 und für FVC < 5% betrug (Richtlinie der Deutschen 
Gesellschaft für Pneumologie) bzw. weniger als 200 ml (Richtlinie der American 
Thoracic Society).
Das Atemmanöver wurde in Anlehnung an das unten aufgeführte Flussdiagramm 
durchgeführt und ausgewertet (siehe Abbildung 16). Bei Hinweisen auf das Vorliegen 
einer Obstruktion wurde, soweit dies im Rahmen der Untersuchung zeitlich möglich 
war, ein so genannter Broncholysetest mit einem Beta-2-Mimetikum (Berotec®) 
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durchgeführt. Hierbei wurde überprüft, ob die Obstruktion reversibel war. Eine 
Änderung der FEV1 um >15 % bzw. um 200 ml postbronchodilatatorisch galt als 
signifikant [41]. Normalisierte sich der Atemwegswiderstand oder der Tiffeneau –
Index, so galt die Obstruktion als komplett reversibel. Eine partiell reversible 
Obstruktion wurde bei einer FEV1-Zunahme von < 15 % angenommen.
Jeder Mitarbeiter bei dem die Lungenfunktionsergebnisse von den Normwerten 
abwichen, wurde durch den Arzt/die Ärztin über den Befund und über die möglichen 
Komplikationen informiert. Er erhielt am Ende der Untersuchung die jeweilige 
individuelle Befundkopie für den Hausarzt, um diesen Befund weiter abklären zu 
lassen.
Folgende Messparameter wurden erhoben und ausgewertet:
• FEV1: forciertes exspiratorisches Volumen nach einer Sekunde oder 
Einsekundenkapazität
• FEV1% VC max: relative Einsekundenkapazität (Tiffeneau-Index)
• VC max: maximale Vitalkapazität bestimmt aus FVC, VC IN bzw. VC EX
Material und Methodik
42
Abbildung 16: Forciertes Atemmanöver (Quelle: DGAUM-Leitlinie)
Mit Hilfe der Spirometrie ist es, wie oben beschrieben, möglich:
- das Fassungsvermögen der Lunge (= Vitalkapazität, VC),
- das in der ersten Sekunde der Ausatemphase ausgeatmete Volumen 
(absolute Einsekundenkapazität = FEV1) und
- die relative Einsekundenkapazität (= FEV1%VCmax= Tiffeneau-Test) -
FEV1 prozentual auf die Vitalkapazität bezogen, zu bestimmen.
Die Graduierung der relativen Einsekundenkapazität (FEV1%Soll) erfolgte anhand 
der „AWMF“ Asthma Leitlinie nach Kroidl [39]. Es wurden die in Tabelle 8
aufgeführten Grenzwerte verwendet.
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Tabelle 8: Einteilung der FEV1% Soll nach Kroidl [48]
Grad FEV1%Soll
0 (normal) > 80%
I (leichtgradig) 60-79,9%
II (mittelgradig) 50,1 – 70,0%
III (schwer) < 50%
Die Einteilung der Vitalkapazität (VCmax) und die Graduierung des Tiffenau-Index 
(FEV1%VC) erfolgte ebenfalls in Anlehnung an die Asthma-Leitlinie nach Petri und 
Siemon [39] (siehe Tabelle 9).
Tabelle 9: Einteilung der Vitalkapazität/FEV1%VC
Grad Vitalkapazität VCmax%soll FEV1%VC%soll
0 (normal) > 90 > 100
I (leichtgradig) 70,1 - 90 90 - 100
II (mittelgradig) 50,1 – 70 70 - 89,9
III (schwer) < 50 < 70
2.6.2.2 Impulsoszillometrie (IOS)
Mit der Impulsoszillometrie wurden die Atemwegswiderstände der Studienteilnehmer 
gemessen. Die gemessenen Atemwegswiderstände ließen sich in einen zentralen („R5“) 
und peripheren („R20“) Atemwegswiderstand differenzieren. Die Impulsoszillometrie 
wurde somit in Ergänzung zur Spirometrie mit dem oben aufgeführten „MasterScreen-
IOS“ -Gerät durchgeführt. Bei der Betrachtung und Interpretation der gemessenen 
Werte durch die Impulsoszillometrie wurde die folgenden Grenzwerte der Firma Viasys 
Healthcare® verwendet:
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Tabelle 10: Grenzwerte IOS
R5 >150% Smith [42])
R20 >150% Smith [42]
X5 <-0,2kPa/l/s Smith [42]
Als nicht pathologisch wurden die Werte angesehen, die beim peripheren und zentralen 
Wirkwiderstand (R) über den angegebenen Grenzwerten lagen, bzw. beim 
Blindwiderstand (X) unter dem oben angegebenen Grenzwert. Die Lungenfunktion ist 
definitionsgemäß pathologisch, wenn entweder R5 (totaler Atemwegswiderstand) oder 
X5 (distale kapazitive Reactance) oder beide Parameter im pathologischen Bereich 
liegen [43]. R5 und X5 werden gemeinsam zur Bestimmung des Schweregrades der 
Erkrankung herangezogen (siehe Tabelle 11).
Tabelle 11: Einteilung der Atemwegsimpedanz (Smith, Viasys Healthcare®)
Die Einteilung der Tabelle 11 wurde dem Skript von Smith, H.J (Firma Viasys 
Healthcare®) [43] entnommen und zur Interpretation der Impulsoszillometriewerte der 
Mitarbeiter angewandt.
2.6.3 Immunologische Tests
In der vorliegenden Studie wurden zur Überprüfung und Diagnose einer möglichen 
Sensibilisierung durch Waschmittelenzyme und/oder Umweltallergene ein qualitativer 
Hauttest (Prick-Test) und zwei quantitative serologische Testmethoden (Gesamt-IgE, 
spezifische IgE-Antikörper durch den CAP-Test) angewendet. Die Festlegung der 
Widerstandsangaben 
in [kPa/(l/s)]
X5>X5Soll-0,15 X5>X5Soll-0,15 
????
X5Soll-0,3
X5>X5Soll-0,3 
????
X5Soll-0,6
X5??
X5Soll-0,6
R5 < 150%Soll Normal I (leichtgradig) II (mittelgradig) III (schwer)
150% ????????????? I (leichtgradig) II (mittelgradig) III (schwer) III (schwer)
200% ????????????? II (mittelgradig) III (schwer) III (schwer) III (schwer)
R5 ?????????? III (schwer) III (schwer) III (schwer) III (schwer)
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Grenzwerte erfolgte nach der international anerkannten CAP-Klassifizierung der Firma 
Pharmacia Diagnostics®, Schweden (siehe Tabelle 4). 
2.7 Statistik
Die statistische Auswertung der erhobenen Daten aus den Fragebögen und den 
einzelnen Testverfahren erfolgte mit Hilfe der statistischen Software Statistical Package 
for Social Sciences SPSS® Version 12.0 für Windows. Die deskriptive Analyse metrisch 
skalierter Daten erfolgte durch den Mittelwert und die Standardabweichung sowie durch 
Angabe des Medians und der Spannweite. Nominal oder ordinal skalierte Parameter die 
durch Scores bewertet wurden, sind durch Häufigkeiten und Prozentangaben 
beschrieben. Zusätzlich wurde bei ordinalen Daten der Median und die Spannweite 
angegeben. Die Prozentangaben beziehen sich, falls nicht anders bezeichnet, 
ausschließlich auf die Teilnehmerzahl der Studie (gültige Prozente).
Zur Überprüfung von monotonen Zusammenhängen wurde für ordinale Variablen der 
Rangkorrelationskoeffzient nach Spearman berechnet. Gruppenvergleiche wurden 
jeweils mit Hilfe des Kruskal-Wallis Tests vorgenommen. Alle Tests wurden zweiseitig 
zu einem Signifikanzniveau von 5 % durchgeführt. Die Ergebnisse der univariaten Tests 
wurden jeweils in einem p-Wert zusammengefasst, wobei angesichts des explorativen 
Charakters der Fragestellungen der Studie keine Adjustierung des Signifikanzniveaus 
erfolgte. Ein p-Wert < 0,05 wird somit als Indikator einer lokalen statistischen 
Signifikanz betrachtet.
Um die erhaltenen Daten auszuwerten und Gruppierungen vornehmen zu können, 
wurden Scores für die einzelnen Untersuchungsmethoden/Ergebnisse gebildet. Aus der 
Tabelle 12 ist die Einteilung der verwendeten Scores zu entnehmen.
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System Bezeichnung und 
Zusammensetzung des 
Score
Range Unterteilung Punkte
Fragebogen „Beschwerdescore“,
Sieben Symptome per 
Fragebogen evaluiert (Frage 
10)
0-7 Je Symptom 0,1
„vermehrt am 
Arbeitsplatz“
1
„Atopiescore“,
neun Items per Fragebogen 
evaluiert (Frage 16-23)
0-0,9 Je Item 0,1
Lungenfunktion „LuFuScore“ 0-3
VCmax bei patholog.
Wert
1
FEV1%VCmax bei patholog.
Wert
1
R5 bei patholog. 
Wert
0,5
R20 bei patholog.
Wert
0,5
Immuntest „Capscore“, drei Enzyme in 
CAP-Klassen
1-6
Tabelle 12: Scoreübersicht
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3 Ergebnisse
3.1 Allgemeine Daten
In den folgenden Abschnitten soll eine Übersicht zum Studienkollektiv und zur 
Beteiligung an den einzelnen Untersuchungen gegeben werden.
3.1.1 Studienkollektiv
Von den 207 Mitarbeitern nahmen an der Studie 184 Arbeitnehmer teil. 
15 Mitarbeiter (7,2%) konnten krankheitsbedingt nicht teilnehmen und 8 Mitarbeiter 
(3,9%) lehnten die Teilnahme an der Studie ab. Dies entspricht einer 
Gesamtbeteiligungsrate von 88,9%. Das Probandenkollektiv bestand aus 163 (78,7%) 
Männern und 21 (10,2%) Frauen. Das Durchschnittsalter betrug 40,77 Jahre (Median: 
41,0, Spannweite: 40, Max.: 61 und Min.: 21, Standardabweichung: 9,15). Mit 
insgesamt 127 Teilnehmern (69%) bildete die Altersgruppe der 31-50 jährigen 
Studienteilnehmer das Hauptfeld (siehe Abbildung 17).
23
68
59
33
1
0
10
20
30
40
50
60
70
A
nz
ah
l d
er
 F
äl
le
 
21-30 31-40 41-50 51-60 > 61
Altersgruppen (Jahre)
Abbildung 17: Altersverteilung
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3.1.2 Beteiligung an den Untersuchungen
Von den insgesamt 207 Mitarbeitern haben 8 Personen (3,9%) die Teilnahme an der 
Studie abgelehnt und 15 Mitarbeiter konnten aus Krankheitsgründen nicht teilnehmen. 
Die Beteiligung am Fragebogen lag somit bei insgesamt 88,9%. Bei den weiteren 
Untersuchungen lag die Beteiligung am Prick-Test bei 84,5% und an der 
Lungenfunktionsprüfung bei 85,5%. Die Blutabnahme zur Bestimmung des 
spezifischen IgE und des Gesamt-IgE konnte bei 85,0% der Mitarbeitern (176) 
durchgeführt werden (siehe Abbildung 18).
3.1.3 Ergebnisse der stationären Enzymstaubmessung
Die stationären Messungen wurden an den in Tabelle 13 aufgelisteten Orten 
durchgeführt. Die Festlegung der Messorte erfolgte durch den Arbeitgeber unter 
Berücksichtigung der Anlagensicherheit. Die Strömungsverhältnisse wurden durch 
einen Strömungsprüfer (amorphe Kieselsäure) ermittelt und die Messgeräte 
dementsprechend platziert. Die Probennahmegeräte wurden in einer Höhe von 1,6 m
aufgestellt. Während der Messungen wurden die erforderlichen Routinetätigkeiten und 
die üblichen Reinigungsarbeiten durchgeführt und im Messprotokoll jeweils gesondert 
vermerkt.
Abbildung 18: Teilnahme an Untersuchungen
Ergebnisse
49
Tabelle 13: Stationäre Enzymstaubmessungen
E=einatembare Staubfraktion (Gesamtstaub), 
A=alveolengängige Staubfraktion (Feinstaub, <5µm), 
P=Produktion, 
R=Reinigung
3.1.4 Ergebnisse der personenbezogenen Messungen
Die Messgeräte für die personenbezogene Messung wurden im Atembereich der 
Probanden am Revers der Arbeitskleidung befestigt. Die Probanden führten während 
der Messungen die üblichen Routinetätigkeiten durch. Die Reinigungsarbeiten wurden 
wie auch bei den stationären Messungen im Messprotokoll jeweils gesondert vermerkt.
Probenahme-
stelle
Ort Staub-
typ
Tätigkeit Enzymstaub 
ng/m³
Messdatum: 
07/2003
Enzymstaub 
ng/m³
Messdatum: 
03/2004
Wickler 1 Pago
System
Rampe 
Nord
E P - <Nachweisgrenze
Packerei Linie 3 Packerei
Linie
E/A P - <Nachweisgrenze
Tabspresse Linie 
2
Tabspresse E/A P - <Nachweisgrenze
Bunkerreihe A Zwischenlagerung E/A P <Nachweis-
grenze
4 (E-Staub)
Enzymraum Enzymraum E/A P 236 E-Staub), 
44 (A-Staub)
92 (E-Staub),
21 (A-Staub)
Aufgang Waage 
O
Bandwaagen 
Enzyme
E/A R - 383 (E-Staub),
70 (A-Staub)
P+K Mischer P+K E/A R 20 <Nachweisgrenze
Tabsansatz Tabsansatz E/A R - <Nachweisgrenze
Abpacklinie 2 Packerei Linie E/A P <Nachweis-
grenze
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Tabelle 14: Mobile Enzymstaubmesseungen
Legende: 
E=einatembare Staubfraktion (Gesamtstaub), 
A=alveolengängige Staubfraktion (Feinstaub, <5µm),
P=Produktion, 
R=Reinigung
Probennahmstelle Ort Staubtyp Tätigkeit Enzymstaub 
ng/m³
Messung: 
07/2003
Enzymstaub 
ng/m³
Messung: 
03/2004
Entlader (Hof) Entladung
Hof
E P - <Nachweisgrenze
Maschinenpersonal 
Packerei Linie 3
Packerei Linie E P - <Nachweisgrenze
Bändermann 
Zwischenlagerung
Zwischenlagerung E P 29 6
Ansatzpersonal 
Tabs-Ansatz
Ansatz Tabs E P 10
Mitarbeiter P+K 
Mischer inkl. Big 
Bag Handling im 
Enzymraum
Enzymraum,
P+K
E P 761 25
MSR Mitarbeiter 
bei Reinigung der 
Enzymbandwaage
Bandwaagen 
Enzyme
E R - 19.8
Ansatzpersonal 
Tabs 
Rubbermischer-
und Filterreinigung
Ansatz Tabs E R - 14
Reinigungsarbeiten: 
P+K Mischer
P+K E R 32
Abpacker Linie 1 
inkl. 
Reinigungsarbeiten
Linie 1 E P/R 640 -
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3.2 Auswertung des Fragebogens
3.2.1 Arbeitsbereiche
Die Arbeitsbereiche wurden in die folgenden Abschnitte unterteilt:
• Waschpulverproduktion (unterteilt nach Waschpulverproduktion und 
Waschpulverabpackung)
• Tabs-Abteilung (Spül- und Waschmaschinentabs)
• Rohstoffentladung
• Schlosser (unterteilt in Schlosser der Waschpulverproduktion und Schlosser der 
Waschpulverabpackung)
• Labor und
• Elektrowerkstatt
Von den insgesamt 184 Studienteilnehmern arbeitete der überwiegende Teil mit 
57 Personen (31%) in der Waschpulverproduktion und 55 Personen (29,9%) im 
Abpackungsbereich der Waschpulverprodukte (siehe Tabelle 15).
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Tabelle 15: Arbeitsplatz, jetzige Tätigkeit
3.2.2 Vorherige Tätigkeiten
Die Mitarbeiter wurden unter anderem zu ihren beruflichen Vortätigkeiten und zu ihrer 
beruflichen Enzymvorbelastung befragt (siehe Kapitel 6.2). 102 (55,4%) Mitarbeiter 
waren vor Aufnahme der jetzigen Tätigkeit in anderen Arbeitsstellen ohne 
Enzymbelastung beschäftigt. 36 (19,6%) Mitarbeiter waren vorher im gleichen Betrieb 
in einem anderen Bereich ohne Enzymbelastung und 42 (22,8%) Mitarbeiter waren in 
einem Arbeitsbereich mit vorheriger Enzymbelastung beschäftigt. 4 (2,2%) Mitarbeiter 
hatten zuvor während ihrer Berufstätigkeit in Bäckereibetrieben beruflichen Kontakt zu 
anderen Enzymen.
Arbeitsplatz Anzahl Häufigkeit in Prozent
Elektrowerkstatt 10 5,4
Büro Waschpulverproduktion 3 1,6
Schlosser Waschpulverproduktion 10 5,4
Schlosser Waschpulverabpackung 11 6,0
Rohstoffentladung 6 3,3
Waschpulverproduktion 57 31,0
Waschpulverabpackung 55 29,9
Labor 7 3,8
Tabs 25 13,6
Gesamt 184 100,0
Ergebnisse
53
n=36
n=102
n=42
n=4
Andere Tätigkeit ohne
Enzymbelastung
Vortätigkeit (beschriebene
Waschmittelfirma ohne
Enzymbelastung)
Vortätigkeit (beschriebene
Waschmittelfirma mit
Enzymbelastung)
Bäcker
Abbildung 19: Vortätigkeit und Enzymbelastung
3.2.3 Gesamtenzymkontakt während der gesamten Berufstätigkeit
Eine Waschmittelenzymexposition während des gesamten Berufslebens bestand im 
Untersuchungskollektiv minimal wenige Tage (< 4 Wochen) bis maximal 39 Jahre. Der 
Mittelwert lag bei 12,2 Jahren (Standardabweichung 8,85) und der Median bei 10,0 
Jahren (Spannweite 38,9).
3.2.4 Rauchverhalten
Von allen Studienteilnehmern waren 51% (n=94) Raucher, 20,6% (n=38) Exraucher 
und 28,3% (n=52) haben noch nie geraucht (Nichtraucher). 
Der Konsum lag im Bereich von 1 bis 30 Packyears, wobei 15 % der aktiven Raucher 
und 29% der Exraucher insgesamt einen aktuellen bzw. ehemaligen Nikotinkonsum von 
über 30 Packyears angaben (siehe Tabelle 16). 
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Tabelle 16: Rauchverhalten
3.2.5 Allgemeine Beschwerdesymptomatik am Arbeitsplatz
Zur Auswertung der anamnestisch erhobenen arbeitsplatzbezogenen Beschwerden 
wurde der folgende Score gebildet:
Score „Allgemeine Beschwerdesymptomatik am Arbeitsplatz“:
• Range: 0-7
• Beschreibung: Es wurden insgesamt 7 Fragen gewertet. 
Je Symptom wurden 0,1 Punkte und bei der positiven Angabe „vermehrt am 
Arbeitsplatz“ jeweils ein ganzer Punkt vergeben.
„Folgende sieben Symptome wurden erfasst:
1. Niesanfälle
2. Juckende oder laufende Nase
3. Verstopfte Nase
4. Atembeschwerden
5. Gaumenjucken
6. Tränende Augen
7. Hautausschlag, Ekzem
Einteilung in Packyears 1-10 11-20 21-30 >30 Fehlende 
Angaben
Gesamt
Raucher 29 25 26 14 - 94
Exraucher 10 11 5 11 1 38
Nichtraucher - - - - - 52
Gesamt 39 36 31 25 1 184
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Abbildung 20: Symptome am Arbeitsplatz (Score)
Von den 184 Studienteilnehmern gaben 83 (45,1%) Personen mindestens 1 Symptom, 
welches verstärkt am Arbeitsplatz auftrat, an und 101 (54,89%) Mitarbeiter verneinten 
arbeitsplatzbezogene Beschwerden. 66 (35,9%) Arbeitnehmer gaben 1-4 Symptome und 
21 (11,4%) Personen mehr als 5 Symptome am Arbeitsplatz an (siehe Abbildung 20).
Tabelle 17: Symptome am Arbeitsplatz
Symptome am Arbeitsplatz Score Gesamt
Score (Range: 0-7) 0 1 2 3 4 5 6 7
Arbeitsplatz, jetzige 
Tätigkeit
Elektrowerkstatt 5 1 1 3 0 0 0 0 10
Büro Waschpulverproduktion 3 0 0 0 0 0 0 0 3
Schlosser 
Waschpulverherstellung
5 4 0 0 0 0 1 0 10
Schlosser 
Waschpulverabpackung
8 1 1 0 0 1 0 0 11
Rohstoffentladung 4 0 0 1 1 0 0 0 6
Waschpulverproduktion 21 6 6 9 5 2 6 2 57
Waschpulverabpackung 32 8 3 2 5 5 0 0 55
Labor 5 1 1 0 0 0 0 0 7
TABS 18 1 2 3 1 0 0 0 25
Gesamt 101 22 14 18 12 8 7 2 184
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Bei einem Vergleich der angegebenen Symptome bezogen auf die Tätigkeitsbereiche 
der Mitarbeiter fiel auf, dass besonders im Bereich der Waschpulver-Produktion 
vermehrt arbeitsplatzassoziierte Beschwerden auftraten (siehe Tabelle 17). In diesem 
Arbeitsbereich war der Anteil der Probanden mit Mehrfachnennung von verschiedenen 
Symptomen deutlich erhöht. Neben dem Bereich der Waschpulverproduktion war auch 
im Bereich der Waschpulververpackung eine Häufung von beklagten Beschwerden am 
Arbeitsplatz auffällig.
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Abbildung 21: Arbeitsplatzbezogene allergische Beschwerden
Von 184 Teilnehmern klagten über arbeitsplatzbezogene allergische Beschwerden 
in den letzten 12 Monaten:
- 54 Mitarbeiter (29,3 %) über Niesanfälle 
- 49 Mitarbeiter (26,6 %) über eine juckende bzw. laufende Nase 
- 46 Mitarbeiter (25 %) über eine verstopfte Nase
- 29 Mitarbeiter (15,8 %) über Atembeschwerden
- 29 Mitarbeiter (15,8 %) über tränende Augen 
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- 27 Mitarbeiter (14,7 %) über das Auftreten von Hautausschlag und
- 14 Mitarbeiter (7,6 %) über Gaumenjucken.
Bei der Betrachtung der Beschwerden der Arbeitnehmer fiel auf, dass vor allem im 
nasalen Bereich über Symptome geklagt wurde. Knapp 16% klagten über Symptome im 
Bereich der Augen und über Atembeschwerden. Im Mund-Rachenraum 
(Gaumenjucken) wurden deutlich weniger Beschwerden (7,6% der Studienteilnehmer) 
angegeben.
3.2.6 Respiratorische Beschwerdesymptomatik
3.2.6.1 Allgemein
Zur Auswertung der allgemeinen Atembeschwerden wurde folgender Score verwendet:
Score „Atembeschwerden Allgemein“: 
• Range: 0-12
• Beschreibung: Es wurden insgesamt 12 Fragen (siehe Abbildung 38) gewertet. 
Bei einer Positivantwort wurde jeweils 1 Punkt vergeben.
Die folgenden Aussagen wurden in der Auswertung einbezogen:
1. Husten während der letzten 12 Monate
2. Engegefühl während der letzten 12 Monate
3. Giemen während der letzten 12 Monate
4. Asthmaanfall jemals aufgetreten
5. Ruhedyspnoe während der letzten 12 Monate
6. Anstrengungsdyspnoe während der letzten 12 Monate
7. Atemprobleme regelmäßig oder immer
8. Atembeschwerden während der letzten 12 Monate
9. Aufgewacht wegen Husten in den letzten 12 Monaten
10. Frühmorgens wegen Brustenge in den letzten 12 Monaten aufgewacht
11. Medikamenteneinnahme (Atem- oder Hustenmedikamente) während der letzten 
12 Monate
12. Durch einen Arzt diagnostiziertes Asthma
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Abbildung 22: Allgemeine Atembeschwerden (Score)
- 34 der befragten Mitarbeiter (16,4%) hatten keine Beschwerden von Seiten 
des Respirationstraktes.
- 89 Arbeitnehmer (= 43,0% des untersuchten Kollektivs) gaben 1 bis 3 
Positivantworten bezüglich der respiratorischen Beschwerdesymptomatik an.
- 46 Mitarbeiter (= 22,2 % des untersuchten Kollektivs) gaben 4 bis 8 
Positivantworten, d.h. 4 bis 8 respiratorische Beschwerden an und insgesamt 
15 Mitarbeiter (= 7,2% des untersuchten Kollektivs) hatten mindestens 9 
respiratorische Beschwerden und gaben folglich 9 bis 12 Positivantworten an
(siehe Abbildung 22).
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3.2.6.2 Asthmatische Beschwerden
Tabelle 18: Kreuztabelle Asthmaanfall und diagnostiziertes Asthma
Von den 184 befragten Mitarbeitern gaben 14 (7,6%) Teilnehmer an, in der 
Vergangenheit jemals einen Asthmaanfall erlitten zu haben. Aus dieser Gruppe hatten 
bereits zwei Mitarbeiter einen Asthmaanfall am Arbeitsplatz.
3.2.6.3 Atemwegsbeschwerden am Arbeitsplatz
Score: Atembeschwerden arbeitsplatzgewichtet (Abbildung 38)
• Range: 0-8,4
• Beschreibung: Es wurden die gleichen Fragenscores wie bei dem Score der 
Erfassung von „Atembeschwerden allgemein“ verwendet, jedoch wurden bei 
Beschwerdeangaben, die verstärkt am Arbeitsplatz aufgetreten sind, statt 0,1 
Punkte ein ganzer Punkt vergeben, um arbeitsplatzassoziierte Beschwerden 
entsprechend ihrer Bedeutung zu gewichten.
Hatten Sie jemals einen Asthmaanfall? Gesamt
Hat bei Ihnen jemals ein Arzt 
Asthma diagnostiziert?
nein ja am 
Arbeitsplatz 
gehäuft
Nein 165 1 0 166
Ja 3 13 2 18
Gesamt 168 14 2 184
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Tabelle 19: Atembeschwerden arbeitsplatzgewichtet
Scorebereiche 1 2 3 4 5 6 7 8 9 Gesamt
0,0 - 0,5 7 2 8 9 5 45 33 6 18 133
0,6 - 1,0 0 0 0 0 0 3 7 0 2 12
1,1 - 1,5 2 0 0 1 0 1 3 1 2 10
1,6 - 2,0 0 0 1 0 0 1 3 0 0 5
2,1 - 2,5 1 1 1 1 0 3 2 0 2 11
2,6 - 3,0 0 0 0 0 1 1 1 0 0 3
3,1 - 3,5 0 0 0 0 0 1 2 0 0 3
3,6 - 4,0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 1
4,1 - 4,5 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
4,6 - 5,0 0 0 0 0 0 1 2 0 0 3
5,5 - 6,0 0 0 0 0 0 0 2 0 1 3
Gesamt 10 3 10 11 6 57 55 7 25 184
Legende:
1 = Elektrowerkstatt
2 = Büro Waschpulverproduktion
3 = Schlosser Waschpulverproduktion
4 = Schlosser Waschpulverabpackung
5 = Rohstoffentladung
6 = Waschpulverproduktion
7 = Waschpulverabpackung
8 = Labor
9 = Tabsherstellung
Bei der Auswertung des Summenscores arbeitsplatzbezogener Atembeschwerden fielen 
in den Bereichen Waschpulverproduktion, Waschpulverabpackung und Tabsherstellung 
einige Mitarbeiter durch hohe Werte auf. Im Arbeitsbereich der Waschpulverproduktion 
erreichten drei Mitarbeiter (5,3% der Mitarbeiter im Bereich Waschpulverproduktion), 
im Abpackungsbereich sechs Mitarbeiter (10,9% der Mitarbeiter im Bereich der 
Abpackung) und in der Tabsherstellung ein Mitarbeiter (4% der Mitarbeiter im Bereich 
Tabsherstellung) jeweils einen Summenscore von größer 3 Punkten. Die meisten 
Ergebnisse
61
Mitarbeiter erreichten einen Score der unter 3 Punkten lag. Die meisten Mitarbeiter 
(133, 72,3%) lagen in einem Scorebereich von 0-0,5 (siehe Tabelle 19).
3.2.7 Atopische Veranlagung
Zur Erfassung einer möglichen Atopie wurden die Antworten zu neun 
Beschwerdeangaben evaluiert:
Es wurde explizit nach Heuschnupfen, nach Milchschorf oder Neurodermitis als Kind, 
nach der Vordiagnose eines Asthma bronchiale, nach vorausgegangenen 
Allergietestungen, nach Nahrungsmittelallergie, nach einer Medikamentenallergie, nach 
bereits durchgeführter Hyposensibilisierung sowie nach familiärer positiver Belastung 
gefragt:
1) Heuschnupfen (Frage 16)
2) Milchschorf/Neurodermitis (Frage 17)
3) ärztlich diagnostiziertes Asthma (Frage 18)
4) positiver Allergietest (Frage 19)
5) Nahrungsmittelallergie (Frage 20)
6) Medikamentenallergie (Frage 21)
7) Durchführung einer Hyposensibilisierung (Frage 22)
8) bekannte Allergien bei Eltern (Frage 23a)
9) bekannte Allergien bei Großeltern (Frage 23b)
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Abbildung 23: Atopische Veranlagung
Die vier führenden Angaben aus der individuellen Krankenvorgeschichte waren:
- ein positiver Prick-Test (bei 82 von 184 Personen wurde jemals ein 
Prick-Test durchgeführt und bei 53 (28,8%) Mitarbeitern fiel der Test 
positiv aus);
- 32 (17,4%) Personen litten bereits an einem (nicht enzymbedingten!) 
Heuschnupfen;
- 21 ( 11,4%) Personen hatten bereits eine familiäre Allergiebelastung und
- 18 (9,8%) der Mitarbeiter hatten ein vorbekanntes allergisches Asthma 
bronchiale.
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3.2.8 Medikamentöse Therapie in den letzten 12 Monaten
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keine Medikamente
Schleimlöser
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Antiallergikum
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Schleimlöser und
Schnupfentherapie
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Antiallergikum
Schleimlöser, Atem- und
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Abbildung 24: Medikamentöse Therapie im vergangenen Jahr
Von den insgesamt 184 befragten Mitarbeitern gaben 86 Mitarbeiter 
(46,7 %) an, keine regelmäßige Medikation in den letzten 12 Monaten eingenommen zu 
haben (siehe Abbildung 24).
- 33 Mitarbeiter (17,9 %) gaben an, einen Schleimlöser,
- 27 Mitarbeitern (14,7 %) ein Nasenspray,
- 20 Mitarbeiter (10,9 %) eine antiobstruktive Therapie in Form von 
Dosieraerosol bzw. oraler Cortisonmedikation,
- 4 Personen (2,2 %) ein Antiallergikum,
- 4 Personen (2,2 %) die Kombination von antiobstruktiver und 
Schnupfentherapie sowie
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- 2 Personen die Kombination von Husten- und Schnupfenmedikation,
- 1 Person die Kombination von atem- und antiallergischem Medikament,
- 2 Personen die Kombination von Husten- und antiobstruktiver Therapie und
- 1 Person eine Dreierkombination (Husten-, Schnupfen- und Atemtherapie) 
einzunehmen.
3.2.9 Aktuelle medikamentöse Therapie
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Abbildung 25: Aktuelle medikamentöse Therapie
Von den 184 Teilnehmern gaben 98 Mitarbeiter (= 46,7 %) an, keine regelmäßige 
Medikation in den letzten 7 Tagen eingenommen zu haben (siehe Abbildung 25).
- 6 Mitarbeiter (3,3 %) gaben an, einen Schleimlöser, 
- 13 Mitarbeiter (7,1 %) eine antiobstruktive Therapie in Form von 
Dosieraerosol bzw. oraler Cortisonmedikation,
- 9 Mitarbeitern (4,9 %) ein Nasenspray,
- 3 Personen (1,2 %) die Kombination von antiobstruktiver und 
Schnupfentherapie sowie
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- 2 Personen (=1,1%) die Kombination von Schleimlöser und 
Schnupfenmedikation,
- 1 Person die Kombination von Schleimlöser und antiobstruktiver Therapie 
- und 1 Person eine Dreierkombination (Schleimlöser, Schnupfen- und 
Atemtherapie) in der vergangenen Woche eingenommen zu haben bzw. 
regelmäßig einzunehmen.
In den letzten 7 Tagen hatte keiner der untersuchten Personen ein Antiallergikum 
eingenommen.
3.2.10 Asthmafälle und Medikamenteneinnahme:
Von insgesamt 18 Personen mit medizinisch diagnostiziertem Asthma bronchiale 
nahmen 11 Personen zum Untersuchungszeitpunkt (in den letzten 7 Tagen) regelmäßig 
eine antiobstruktive Therapie (Inhalativa, Cortisontabletten, gegebenenfalls Husten und 
Schnupfenmedikamente) ein und 1 Person gab an, ein Schnupfenmittel einzunehmen. 6 
Personen verneinten eine Asthma-Therapie in den letzten 7 Tagen vor der 
Untersuchung. 16 Personen mit diagnostiziertem Asthma bronchiale nahmen 
Medikamente ein. 2 Personen mit diagnostiziertem Asthma bronchiale benötigten in den 
letzten 12 Monaten keine Asthmamedikation.
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3.2.11 Auswertung der Lungenfunktion
Score „Lungenfunktion-Score“:
Range: 0-3
Beschreibung: In diesem Summenscore wurden die unten aufgeführten vier Parameter 
einbezogen. Die ermittelten Scorepunkte der einzelnen Messwerte wurden anschließend 
addiert. Die Punktevergabe erfolgte folgendermaßen:
a.) R5 pathologisch: 0,5
b.) R20 pathologisch: 0,5
c.) FEV1%VCmax <70%: 1,0
d.) VCmax <80%: 1,0
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Abbildung 26: Lungenfunktion – Score
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In Bezug auf den Scorebereich waren 127 (71,7%) der 177 getesteten Personen nicht 
auffällig (siehe Abbildung 26). 7 (3,9%) Mitarbeiter zeigten entweder einen 
pathologischen totalen Atemwegswiderstand (R5-Wert) oder einen pathologischen 
proximalen (R20-Wert) Atemwegswiderstand. Der Summensore von 1 wurde von 34 
(19,2%) Mitarbeitern erreicht, wobei nur noch 3 (1,7%) Mitarbeiter den Score von 1,5 
(zusätzlich pathologischer R5 oder R20-Wert) und 5 (2,8%) Mitarbeiter den Score von 
2 erreichten. Keiner der getesteten Mitarbeiter erreichte einen Score größer 2.
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3.2.12 Spirometrie
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Abbildung 27: Spirometrie (Abweichung vom Sollwert)
Bei der Spirometrie zeigten bezüglich der relativen Einsekundenkapazität prozentual 
zum Sollwert (FEV1%Soll) 165 (93,2%) der an der Lungenfunktion teilnehmenden 177 
Mitarbeiter normale Messwerte (siehe Abbildung 27). Lediglich 6 (3,4%) der 
Mitarbeiter wiesen eine leichte Reduktion des FEV1%Soll auf. 4 (2,2%) Mitarbeiter 
zeigten eine mittelgradige Reduktion und ebenfalls 2 Mitarbeiter wiesen eine schwer 
reduzierte relative Einsekundenkapazität auf. Eine normale max. Vitalkapazität 
(VCmax%Soll) zeigten 153 (86,4%) von 177 getesteten Mitarbeitern. 22 (12,4%) der 
Mitarbeiter wiesen eine leichte Reduktion und 2 weitere (1,1%) Mitarbeiter eine 
schwere Reduktion der Vitalkapazität auf. Die relative Einsekundenkapazität 
(FEV1%VCmax) fiel bei 83 (46,9%) Mitarbeitern unauffällig aus. Eine leichte Reduktion 
der relativen Einsekundenkapazität wurde bei 69 (39%) Teilnehmern und eine 
mittelgradige Reduktion bei 22 (12,4%) Teilnehmern festgestellt. Eine schwere 
Reduktion der relativen Einsekundenkapazität fiel bei 3 (1,7%) Mitarbeitern auf.
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3.2.13 Unterteilung obstruktive/restriktive Atemwegserkrankungen
Die Auswertung und Unterteilung in obstruktive und restriktive 
Atemwegserkrankungen erfolgte nach der unter Punkt 2.6.2.1 aufgeführten Einteilung. 
Nach dieser Einteilung wiesen 7 (3,9%) Teilnehmer eine grenzwertige Obstruktion, 5 
(2,8%) Teilnehmer eine leichte, und eine Person eine mittelschwere Obstruktion auf. 
Eine schwere Obstruktion mit einem Quotienten FEV1/FVC < 70% und einer 
Abweichung vom FEV1%Soll auf < 40% wurde bei zwei Mitarbeitern gefunden. Die 
Einteilung in restriktive Lungenerkrankungen wurde ebenfalls in Anlehnung an die 
Unterteilung unter Punkt 2.6.2.1 durchgeführt.
2 (1,1%) Mitarbeiter zeigten einen Quotienten FEV1/FVC > 70% und eine FVC%-Wert 
zwischen 60-79% und wurden daher mit einer leichten restriktiven Lungenerkrankung 
eingestuft. Weitere 2 Mitarbeiter zeigten eine schwere restriktive 
Lungenfunktionseinschränkung. Bei Betrachtung der Einsekundenkapazität (FEV1%Soll) 
wiesen alle vier Probanden ebenfalls obstruktive Veränderungen auf und wurden somit 
der Gruppe mit einer kombinierten Lungenfunktionseinschränkung zugeordnet.
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3.2.14 Impulsoszillometrie
128
24 21
3
0
20
40
60
80
100
120
140
A
nz
ah
l d
er
 F
äl
le
   
   
   
.
normal leichte
Beeinträchtigung
mittlere
Beeinträchtigung
schwere
Beeinträchtigung
Atemwegs - Impedanz (X5,
R5)
Abbildung 28: Beurteilung der Atemwegsimpedanz
Bei Anwendung der von Smith empfohlenen Einteilung der Atemwegsimpedanz (siehe 
Kapitel 1.12.1.1) zeigten sich folgende Ergebnisse (siehe Abbildung 28):
Insgesamt wiesen 128 (72,3%) der an der Lungenfunktion teilnehmenden Mitarbeiter 
eine normale Atemwegsimpedanz auf. Eine leichtgradig erhöhte Atemwegsimpedanz 
zeigten 24 (13,6%) Mitarbeiter, eine mittelgradige Erhöhung 21 (11,9%) Personen und 
3 (1,7%) Mitarbeiter eine schwergradige Erhöhung der Atemwegswiderstände.
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3.2.15 Ergebnisbeurteilung der Impulsoszillometrie und der Spirometrie
Nach Smith [43] wurde das signifikanteste Ergebnis zur Diagnosestellung einer 
Lungenfunktionsstörung verwendet, unabhängig ob es bei der Spirometrie oder im 
Rahmen der impulsoszillometrischen Untersuchung aufgetreten war. 
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Abbildung 29: Obstruktion und Atemwegsimpedanz ( IOS und Spirometrie)
Betrachtet man die obige Abbildung 29, so fällt auf, dass 12 Mitarbeiter eine 
grenzwertige bis leichtgradige Obstruktion in der Spirometrie aufweisen, wobei 24 
Personen in der Impulsoszillometrie erhöhte Widerstandswerte zeigten. Mittelgradige 
obstruktive Veränderungen zeigten sich bei einem Mitarbeiter.
In der Impulsoszillometrie hatten 21 Mitarbeiter einen mittelgradige 
Atemwegswiderstandserhöhung. Eine schwere obstruktive Ventilationsstörung zeigten 
2 Mitarbeiter in der Spirometrie und 3 Mitarbeiter in der Impulsoszillometrie.
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3.2.15.1 Lungenfunktionseinschränkung bei positivem Enzymtest (CAP)
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Abbildung 30: Obstruktion bei CAP-Score ???
Bei der obigen Abbildung wurden ausschließlich Fälle mit einer obstruktiven 
Lungenerkrankung und einem CAP-Score von ?? ?? ???????????. Folglich wiesen 160 
(90,4%) Mitarbeiter der insgesamt 177 Teilnehmer an den Lungenfunktionstests keine 
Auffälligkeiten in beiden Tests (Lungenfunktion und ImmunoCAP®) auf. 7 (3,9%) 
Mitarbeiter zeigten eine grenzwertige bis leichtgradige Obstruktion. Insgesamt 4 (2,2) 
Mitarbeiter wiesen bei den Lungenfunktionstests eine mittelgradige obstruktive 
Lungenerkrankung auf und bei zwei (1,1%) Mitarbeitern wurde eine schwere 
Obstruktion der Lunge festgestellt.
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In der Tabelle 20 wurden zur weiteren Veranschaulichung ausschließlich die Fälle mit 
einer Obstruktion und einem CAP-Score von ?????????????????????????????????????
der aufgeführten Tabelle folgende Daten mit berücksichtigt: der jetzige Arbeitsplatz, die 
Enzymbelastung nach der Gesamtdauer und nach der Enzymbelastung am Arbeitsplatz. 
Das Rauchverhalten, die Asthmadiagnose und die Ergebnisse aus dem ImmunoCAP®-
und Enzym-Prick-Test wurden als Score-Werte mit aufgeführt. Zur Abschätzung der 
subjektiven Atembeschwerdesymptomatik am Arbeitsplatz wurde unter anderem der 
arbeitsplatzbezogene Atembeschwerdescore in der Tabelle mit einbezogen.
Insgesamt wiesen 17 Mitarbeiter (10% der Teilnehmer an der Lungenfunktion) 
obstruktive Veränderungen in Kombination mit einem erhöhten CAP-Wert auf.
Ein Nichtraucher wies eine schwere teilreversible Obstruktion auf. 2 Nichtraucher 
hatten mittelschwere obstruktive Veränderungen und 2 weitere Nichtraucher hatten 
grenzwertige bis leichtgradig obstruktive Lungenfunktionseinschränkungen. Eine 
ursächliche Differenzierung der obstruktiven Einschränkungen kann aufgrund der 
Datenlage nur vermutet werden. Weiterführende Tests (z.B. spezifische 
Provokationstests) und eine longitudinale Überwachung der 17 Mitarbeiter sind zur 
definitiven Diagnosefindung des Enzymasthmas indiziert.
3.2.16 Rauchverhalten und obstruktive Lungenerkrankungen
Tabelle 21 : Kreuztabelle Rauchverhalten / obstruktive Lungenerkrankung
Graduierung obstruktiver Lungenerkrankungen nach Enright Gesamt
keine 
Obstruktion
grenzwertige 
Obstruktion
leichte 
Obstruktion
mittel-
schwere 
Obstruktion
schwere 
Obstruktion
Nichtraucher 48 2 0 0 1 51
Exraucher 27 4 3 1 1 36
Raucher 87 1 2 0 0 90
Gesamt 162 7 5 1 2 177
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Betrachtet man die Tabelle , so hatten von den insgesamt 90 Rauchern zwei (2,2%) 
Raucher eine leichte und ein (1,1%) Raucher eine grenzwertige Obstruktion. Unter den 
36 Exrauchern wiesen vier (11,1%) eine grenzwertige, 3 (8,3%) eine leichte und ein 
Exraucher (2,8%) eine mittelschwere Obstruktion auf. Bei einem Exraucher wurde eine 
schwere Obstruktion festgestellt. Bei den 48 Nichtrauchern zeigten zwei (4,2%)
Nichtraucher eine grenzwertige Obstruktion und ein Nichtraucher (2,1%) eine schwere 
Obstruktion.
Zur Überprüfung des Signifikanzniveaus wurde als Gruppenvergleich der Kruskal-
Wallis-Test durchgeführt (im Anhang siehe Tabelle 25). Es zeigte sich ein signifikanter 
Zusammenhang (p=<0.0001) zwischen dem Rauchverhalten und dem Nachweis einer 
obstruktiven Lungenerkrankung.
Abbildung 32: Spirometriebefunde und Rauchgewohnheiten
In Abbildung 31 sind die Rauchgewohnheiten mit den spirometrischen Werten 
Vitalkapazität (VKmax) und der Einsekundenkapazität (FEV1) in Form eines Boxplots 
aufgetragen. Man erkennt, dass die meisten Ergebnisse mit Ausnahme von einzelnen 
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Abbildung 31: Spirometriewerte (VKmax/FEV1) und Rauchgewohnheiten
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Ausreißern im Normbereich liegen. Auffällig sind die erniedrigten Werte bei der 
Einsekundenkapazität bei den Exrauchern. 
Bei Anwendung des Kruskal-Walli-Tests zeigte sich kein signifikanter Unterschied 
(p=0,628) in der Verteilung der maximalen Vitalkapazität (VKmax) und der 
Einsekundenkapazität (FEV1) zwischen den Gruppen.
Die spirometrisch erhobenen Lungenfunktionsparameter, die Vitalkapazität prozentual 
vom Sollwert als Maß für eine restriktive Ventilationsstörung und die FEV1 prozentual 
vom Sollwert als Maß für eine obstruktive Ventilationsstörung zeigten bei Anwendung 
des Kruskal-Wallis-Tests keine signifikanten Unterschiede (p=0,628), so dass statistisch
betrachtet in diesem Kollektiv kein Zusammenhang zwischen dem Rauchverhalten und 
den beschriebenen Parametern festgestellt werden kann (siehe im Anhang Tabelle 26).
Einzelne Ausreißer sind in allen drei Gruppen sichtbar.
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Abbildung 32: IOS- Widerstandswerte (R5/ R20) und Rauchgewohnheiten
Bei der Betrachtung der beiden Atemwegswiderstände (R5 und R20, siehe Abbildung 
32) der Impulsoszillometrie bezogen auf das Rauchverhalten war ebenfalls kein 
%
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wesentlicher Unterschied der Werte zu finden. Es zeigten sich die oben angegebenen
Ausreißer (pathologische Befunde im Sinne einer Atemwegsobstruktion), die 
entsprechend oberhalb des Normwertes von 150% lagen. Bei Anwendung des Kruskal-
Wallis-Tests (siehe Anhang Tabelle 27) zeigte sich kein signifikanter Unterschied 
(p=0,711), so dass zumindest statistisch gesehen kein Zusammenhang zwischen den 
dargestellten Parametern der Impulsoszillometrie und dem Rauchverhalten ersichtlich
ist.
3.2.17 Enzymstaubexposition und Lungenfunktionseinschränkungen
Abbildung 33: FEV1%Soll, Enzymstaubkontakt in Jahren
Im obigen Box-Plot (Abbildung 33) ist der Enzymstaubkontakt der Mitarbeiter und die 
Einsekundenkapazität prozentual vom Sollwert aufgeführt (FEV1%Soll). Um 
gegebenenfalls einen Zusammenhang zwischen der Dauer des Enzymstaubkontakts und 
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einer Veränderung der Einsekundenkapazität festzustellen, wurde die Rangkorrelation
nach Spearman ermittelt (siehe Anhang Tabelle 28). Es zeigte sich diesbezüglich kein 
Zusammenhang (r = -0,01).
Abbildung 34: FEV1%Soll, aktuelle Enzymstaubbelastung
In der Abbildung 34 (Box-Plot) werden die aktuelle Enzymstaubbelastung und die 
Ergebnisse der Einsekundenkapazität prozentual vom Sollwert (FEV1%Soll) dargestellt. 
Zur Überprüfung eines Zusammenhanges zwischen diesen beiden Parametern wurde 
ebenfalls die Rangkorrelation nach Spearman ermittelt (siehe Anhang Tabelle 29). Es 
zeigte sich auch hier kein signifikanter Zusammenhang zwischen der aktuellen 
Enzymstaubbelastung und der Einsekundenkapazität als Parameter obstruktiver 
Atemwegsveränderungen (r = 0,084).
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Abbildung 35: IOS-Widerstandswerte, Enzymstaubbelastung in Jahren
Bei dem in Abbildung 35 dargestellten Box-Plot ist der Enzymstaubkontakt gruppiert in 
Jahresklassen mit den impulsoszillometrisch erfassten Parametern R5 (totaler 
Atemwegswiderstand) und R20 (proximaler Atemwegswiderstand) aufgeführt. Der 
Spearman-Test lieferte einen Korrelationskoeffizienten von r = -0,12, (R5) bzw. r = -
0,180 (R20) und zeigte damit nur bei dem proximalen Widerstand einen signifikanten 
einseitigen Zusammenhang (siehe Anhang Tabelle 30).
Ergebnisse
82
sehr geringe geringe mittlere hohe
Aktuelle Enzymbelastung
0,0
50,0
100,0
150,0
200,0
250,0
300,0 Widerstand, total, 
prozentual
Widerstand, 
proximal, 
prozentual
Abbildung 36: IOS Widerstandswerte, aktuelle Enzymstaubbelastung
In Abbildung 36 sind die Widerstandswerte der Impulsoszillometrie sowie die aktuelle 
Enzymstaubbelastung eingeteilt in Bereiche von sehr geringer bis hoher Belastung 
dargestellt. Die Rangkorrelation nach Spearman zeigte mit Werten von r = -0,065 (R5) 
bzw. r = -0,076 (R20) keinen signifikanten Zusammenhang zwischen der aktuellen 
Enzymstaubbelastung und einer Veränderung der impulsoszillometrischen Parameter 
R5 und R20 (siehe Anhang Tabelle 31). Es konnte lediglich ein signifikanter 
Zusammenhang zwischen dem totalen und peripheren Widerstandswert der 
Impulsoszillometrie (R5 und R20) festgestellt werden (r = 0,895).
%
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3.3 Auswertung des Cap - Testes
Score „CAP-Score“:
Range: 0-18
Beschreibung: es wurden drei Enzyme im Serum mittels dem ImmunoCAP®- Verfahren 
bestimmt. Die Klassifikation erfolgte für jedes Enzym nach den internationalen CAP-
Klassen 1-6 (siehe Tabelle 12). Die Punkte wurden entsprechend der CAP-Klassen für 
jedes einzelne Enzym vergeben und anschließend summiert, so dass sich ein Range von 
0 bis maximal 18 ergab.
Abbildung 37: CAP – Score
Bei dem CAP-Score lagen 99 Mitarbeiter (56,2%) der 176 Teilnehmer im unteren, nicht 
messbaren Bereich für den ImmunoCAP®. 31 (17,6%) Mitarbeiter lagen in einem 
Scorebereich von ?? ?? ???? ?? ??? ??? ???????? ??????????? ??????????? Scorebereiche 
zwischen ?????????????????????????? ??????????????????????Score von ?????????????????
Der maximale Scorewert von 18 wurde von keinem Mitarbeiter erreicht. Der höchste 
Wert lag bei einem Scorewert von 15 und wurde einem Mitarbeiter zugewiesen (siehe 
Abbildung 37).
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4 Diskussion
4.1 Gesamtstaub und Enzymstaubbelastungen am Arbeitsplatz
Unter Berücksichtigung der Messergebnisse für die Gesamtstaubbelastung lagen die
2004 gemessenen Werte bei der stationären und personenbezogenen Raumluftmessung 
im untersuchten Betrieb zwischen 1,2 mg/m³-73,96 mg/m³. Die Gesamtstaub-
spitzenbelastung wurde bei routinemäßigen Reinigungsarbeiten an offenen Anlagen 
erreicht. Im Vergleich hierzu lagen die Gesamtstaubbelastungen in anderen 
Waschmittelfirmen zwischen 0,66 und 22,38 mg/m³ [44], zwischen 0,2 und 0,3 mg/m³ 
[45] und zwischen < 0,07 und 1,3 mg/m³ [26].
Bezüglich der gemessenen Enzymstaubkonzentrationen gab es starke Differenzen. Die 
meisten gemessenen Werte lagen unterhalb des geforderten Grenzwertes von < 60 
ng/m³, zum Teil aber auch bei bis zu 19.813 ng/m³. Diese Werte lassen sich zum einen 
durch den Ort der Messung erklären und zum anderen durch die durchgeführte 
Tätigkeit. Niedrige Enzymstaubwerte wurden im Bereich der Waschmittelverladung 
nachgewiesen. Die Maximalwerte von 19.813 ng/m3 wurden bei durchgeführten 
routinemäßigen Reinigungsarbeiten im Bereich der Bandwaagen gemessen. Im 
Vergleich hierzu wurden in anderen Waschmittelfirmen ebenfalls sehr unterschiedliche 
Enzymstaubkonzentrationen gemessen. Bei einer Firma lag der Wert für die Proteasen 
generell unter 50 ng/m³ bzw. im Bereich Spülmaschinentabsherstellung bei über 1000 
ng/m³ [26]. In anderen Betrieben wurden Werte im zweistelligen Nanogramm- und 
einstelligen Milligrammbereich ermittelt [17, 20, 44, 46].
Nach wissenschaftlichem Kenntnisstand ist anzunehmen, dass Enzymkonzentrationen 
unter dem durch die „ACGIH“ (American Conference of Governmental Industrial 
Hygiene) vorgeschlagenen Schwellengrenzwert von 60 ng/m3 für Proteasen, 
sensibilisierend wirken oder zumindest Symptome bei sensibilisierten Arbeitnehmern 
auslösen können. Bis heute ist nicht geklärt, inwieweit kurzfristige Spitzenbelastungen 
eine Sensibilisierung begünstigen können. Es wird vermutet, dass gerade diese meist 
unerkannten Spitzenbelastungen ein hohes Potential zur Induktion von 
Sensibilisierungen bzw. von Allergien haben [19]. 
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Praktikabel scheint daher das Vorgehen, die Enzymstaubkonzentration möglichst weit 
unterhalb des vorgeschlagenen Höchstschwellenwerts (sog. treshold limited value = 
TLV) zu reduzieren und gelegentlich auftretende Spitzenexpositionen zu kontrollieren 
bzw. möglichst durch Arbeitsschutzmaßnahmen zu vermeiden [30]. Hierbei ist kritisch 
zu beachten, dass die Messung von Enzymstaubspitzenbelastungen bekanntermaßen oft 
ein technisches Problem darstellt. Von technischer Seite ist unter anderem zu beachten, 
dass eine Zerstörung der Kapselung der Enzymkörner ebenfalls eine Rolle bei der 
Sensibilisierung spielen kann [23]. Ein weiteres Problem hierbei ist die unzureichende 
Veröffentlichung der Daten über kommerziell erhältliche Enzyme [12].
Zusammenfassend ist festzustellen, dass die enzymverarbeitenden Waschmittelfirmen 
für die verwendeten Enzyme firmeninterne Expositionsrichtlinien nach internationalem 
Standard festlegen sollten, orientiert an Richtlinien oder evidenzbasierten
Untersuchungsmethoden [19].
4.2 Validität 
4.2.1 Studienpopulation
Die Studienpopulation setzte sich aus den derzeit im untersuchten Betrieb tätigen 
Arbeitnehmern zusammen. Ehemalige Mitarbeiter, die den Betrieb eventuell aus 
gesundheitlichen Gründen bereits verlassen haben, wurden nicht erfasst. Ebenso ist zu 
berücksichtigen, dass 8-15 Arbeitnehmer die Teilnahme an der Studie bzw. an einer 
Teiluntersuchung abgelehnt haben, bzw. 15 bis 20 Mitarbeiter aus gesundheitlichen 
Gründen an einzelnen Teiluntersuchungen nicht teilnehmen konnten. Die 
gesundheitlichen Gründe konnten bei der Studie nicht erfasst werden. So konnte nicht 
geklärt werden, ob Mitarbeiter aufgrund von Atemwegserkrankungen (Asthma 
bronchiale, chronische Bronchitis) nicht an der Studie teilgenommen haben.
Dieses Vorgehen führte zu einer gewissen Selektion. Es ist somit zu berücksichtigen, 
dass die Ergebnisse durch diese Selektion möglicherweise infolge eines „healthy 
worker effects“ durchaus zu einer Unterschätzung der Sensibilisierungsrate geführt 
haben und bei der Beurteilung beachtet werden sollte. Die insgesamt hohe 
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Beteiligungsrate an der Untersuchung von 88,9% stellte für das freiwillige Angebot ein 
sehr erfreuliches und repräsentatives Ergebnis dar.
4.2.2 Fragebogen zur Erhebung der individuellen Krankengeschichte 
Derzeit gibt es in Deutschland noch keinen generell akzeptierten Fragebogen zur
medizinischen Überwachung von exponierten Arbeitnehmern in Bezug auf 
sensibilisierende Arbeitsstoffe [31]. Daher kann über die Spezifität und Sensitivität des 
verwendeten Fragebogens keine Aussage gemacht werden. Die Spezifität der in 
Voruntersuchung verwendeten Fragebögen variiert laut aktuellen Studien zwischen 45-
100% [31], wobei besonders für die Frage nach der Besserung der Asthmasymptome in 
der Freizeit eine hohe Sensitivität (58-100%) bei geringerer Spezifität angegeben wird 
[31]. In der hier vorliegenden Untersuchung wurde der Fragebogen mit jedem 
Teilnehmer unmittelbar vor dem Untersuchungsbeginn im Rahmen des 
Aufklärungsgespräches durch das ärztliche Personal durchgesprochen und die Angaben 
konnten gegebenenfalls entsprechend ergänzt bzw. korrigiert werden. Bezogen auf die 
hier erhobenen Anamneseangaben waren bei der Auswertung der Fragebögen infolge 
dieses Vorgehens nur sehr wenig fehlerhafte Angaben erkennbar. Es bestand für jeden 
Mitarbeiter die Möglichkeit, offene Fragen zu stellen und auf individuelle Probleme 
aufmerksam zu machen. Durch das individuelle Gespräch konnten die anamnestischen 
Angaben ärztlicherseits fachlich auf ihre Bedeutung und auf ihren Inhalt überprüft und 
somit die Validität der Angaben gesteigert werden.
4.2.3 Lungenfunktionsprüfung
4.2.3.1 Spirometrie
Die Spirometrie ist ein vielseitig eingesetztes diagnostisches Routineverfahren und wird 
unter anderem im Rahmen gesetzlich vorgeschriebener arbeitsmedizinischer 
Vorsorgeuntersuchungen nach dem berufsgenossenschaftlichen Grundsatz G23 
(„Obstruktive Atemwegserkrankung“) bei entsprechend exponierten Arbeitnehmern 
eingesetzt [47]. Den bei der Spirometrie erhobenen Messwerten absolute 
Einsekundenkapazität (FEV1), maximale Vitalkapazität (VCmax) und die relative 
Einsekundenkapazität (FEV1/VCmax) wird in der Literatur in ihrer Befundkombination 
eine Sensitivität von 81% und eine Spezifität von 65% zugeschrieben [48]. Die 
Diskussion
87
manifesten Lungenfunktionsstörungen lassen sich meist durch eine korrekt 
durchgeführte Spirometrie feststellen und können in eine obstruktive, restriktive bzw. 
kombinierte Ventilationsstörung unterschieden werden. 
In der  folgenden Tabelle ist eine Übersicht der Lungenfunktionsergebnisse im 
Vergleich zu den Verdachtsfällen einer Berufserkrankung dargestellt. Die errechnete 
Sensitivität liegt bei 29% und die Spezifität bei 62%. Der positive Vorhersagewert 
(PPV) erreicht 14% und der negative Vorhersagewert (NPV) 80%. 
Tabelle 22: Lungenfunktion/Berufskrankheit
Spirometrie + IOS auffällig Berufskrankheit
Ja nein
ja 9 54
nein 22 88
Da die Lungenfunktionsprüfung eine sehr gute Kooperation und Mitarbeit der 
Teilnehmer verlangt, kann es bei einzelnen Funktionsprüfungen zu unterschiedlichen 
Ergebnissen kommen. Obwohl die spirometrische Untersuchung nach den Leitlinien der 
Deutschen Gesellschaft für Arbeitsmedizin und Umweltmedizin [40] durchgeführt 
wurde, sind vereinzelte fehlerhafte Messungen aufgrund der individuellen Kooperation 
nicht sicher auszuschließen. Durch die Spirometrie lassen sich vor allem 
fortgeschrittene Lungenfunktionseinschränkungen recht zuverlässig ermitteln, die unter 
Umständen durch die alleinige Befragung per Anamnesebogen nicht erkannt worden 
wären [31].
Zu berücksichtigen ist bei der Analyse der Lungenfunktion die Einnahme von 
bronchodilatatorisch wirkenden Medikamenten, die aufgrund ihrer effektiven Wirkung 
einen normalen bzw. verbesserten Lungenfunktionstest vortäuschen können. 
Diesbezüglich wurde im Fragebogen zwar nach der Einnahme von Medikamenten 
gefragt, jedoch sind auch hier fehlerhafte Angaben nicht sicher auszuschließen.
Bei einem allergischen Asthma handelt es sich um eine akute passagere 
Atemwegsverengung, die sich spontan bei Nichtexposition mit dem Allergen bzw. nach 
Medikamenteneinnahme rückbildet bzw. vollständig restituiert. In der Phase der 
Expositionspause ist das Asthma wegen der normalen Lungenfunktion nicht zu 
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erkennen. Dies wäre eine Begründung für die niedrige Sensitivität bei unserer Studie. 
Zu berücksichtigen ist auch, dass zur Lungenfunktionseinschätzung zwei Testverfahren 
(Spirometrie und Impulsoszillometrie) verwendet wurden. Dies spiegelt sich im 
Verhältnis der pathologischen Lungenfunktionsergebnisse zu den Verdachtsfällen einer 
Berufserkrankung  wider und begründet den hohen negativen Vorhersagewert. Zu 
beachten ist auch, dass die Lungenfunktionsergebnisse aufgrund enzymunabhängiger 
Einflüsse beeinflusst werden kann. Zu nennen wären hier Nikotinabusus, Asthma 
bronchiale, COPD oder berufliche Staubbelastungen in der Vortätigkeit der Mitarbeiter 
(z.B. Arbeit in einer Bäckerei, im Bergbau etc.)
4.2.3.2 Impulsoszillometrie
Das Verfahren der Impulsoszillometrie ist im Vergleich zur Spirometrie oder 
Bodyplethysmographie wenig etabliert [49]. Die Reliabilität und Validität der 
Impulsoszillometrie sind bisher noch nicht hinreichend untersucht [49]. Die 
Impulsoszillometrie objektiviert in einem gewissen Rahmen die Ergebnisse der 
Spirometrie, da nur eingeschränkt die Untersuchungsergebnisse von der Mitarbeit des 
Probanden abhängen und ungewohnte Atemmanöver hierbei nicht gefordert werden.
Die Impulsoszillometrie wurde im Rahmen dieser Studie als Ergänzung zur forcierten 
Spirometrie verwendet. Die mit dieser Methode ermittelten Ergebnisse beziehen sich 
auf die zentralen und peripheren Atemwegswiderstände und auf die so genannten 
kapazitiven Widerstände (Dehnungswiderstände). Limitierend bei der 
Impulsoszillometrie ist, dass vorhandene Restriktionen erst bei höheren 
Krankheitsgraden erkannt werden und eine weitere Differenzierung zwischen distaler 
Obstruktion und distaler Restriktion nur unter Zuhilfenahme der spirometrisch erfassten 
Vitalkapazität möglich ist.
Bei einer vergleichenden Studie von Wang, bei der Patienten mit einer chronisch 
obstruktiven Lungenerkrankung untersucht wurden, zeigte die Impulsoszillometrie eine 
Sensitivität von 55-95% und eine Spezifität von 87-97% [50].
4.2.3.3 Vorgehen bei der Beurteilung der Lungenfunktionsergebnisse
Bei der Auswertung und Analyse der hier erhobenen Lungenfunktionswerte wurde ein 
auffälliger, von der Norm abweichender Wert in der Spirometrie und/oder in der 
Impulsoszillometrie gewertet.
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Zur Diagnosestellung einer obstruktiven Atemwegserkrankung wurden die einzelnen 
Parameter
- VCmax.
- FEV1
- FEV1%VCmax.
- R5 und R20
- X5 
- Resonanzfrequenz
zu einem Gesamtbefund zusammengefasst, der die Diagnose einer 
Atemwegsobstruktion, -restriktion oder einer kombinierten Ventilationsstörung 
erbrachte. In welchem klinischen Zusammenhang dieser Befund zu deuten war, wurde 
unter Berücksichtigung der Zusatzbefunde individuelle Anamnese 
(arbeitsplatzbezogene allergische Symptomatik), der dazugehörigen individuellen Prick-
Test- und CAP-Testergebnisse sowie des Gesamt-IgE-Titerbefundes näher eingegrenzt.
Als Differentialdiagnose waren insgesamt die folgenden Diagnosen zu berücksichtigen:
1. Umweltallergen-assoziierte Atemwegsobstruktion (Asthma bronchiale mit 
außerberuflicher Verursachung).
2. Nikotin-induzierte Atemwegsobstruktion (beginnende Gesundheitsstörung 
oder chronisch obstruktive Lungenerkrankung in Folge eines chronischen 
Nikotinrauchkonsums).
3. Enzymstaub-induzierte Atemwegsobstruktion (allergisches Enzymasthma als 
Berufserkrankung).
4. unklare Lungenfunktionseinschränkung, wie z.B. eine Restriktion ohne direkte 
Ursachenzuordnung anhand der vorliegenden Ergebnisse
5. kombinierte Ventilationsstörung in Folge der oben angegebenen Ursachen 
oder auch unklarer Ursache.
Es muss berücksichtigt werden, dass die Befunderhebung bei der 
Lungenfunktionsprüfung von der subjektiven Bewertung und der Erfahrung des 
befundenden Arztes abhängig ist. Zur definitiven Diagnosestellung eines allergischen 
Asthma bronchiale müssen weitere individuelle Angaben und Vorbefunde betrachtet 
werden und ggf. weitere diagnostische Schritte erwogen werden. Da die 
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Lungenfunktionsergebnisse in dieser Untersuchung nicht mit Vorbefunden verglichen 
werden konnten, war die Aussagekraft der Ergebnisse einschränkt. Die 
Ergebnisbewertung unter alleinigem Bezug auf die Referenzwerte der Europäischen 
Gemeinschaft für Kohle und Stahl (EGKS, 1993) ist daher nicht sehr sensitiv.
Zur Lösung dieses Problems und zur weiterführenden Diagnostik erhielt jeder 
Teilnehmer die Möglichkeit, den eigenen schriftlichen Untersuchungsbefund im 
betriebsinternen Sanitätszentrum abzuholen, um diesen dem Betriebsarzt oder dem 
Hausarzt bzw. Pneumologen vorzulegen.
4.2.4 Allergietestung
Tabelle 23: Sensitivität und Spezifität der Allergietestung [51]
Die Tabelle 23 gibt eine kurze Übersicht über die Sensitivität und Spezifität der 
immunologischen Tests und der Anamneseerhebung, wobei zwischen geringer (+) und 
hoher (+++) Spezifität/Sensitivität unterschieden wird. Der Prick-Test zeigt eine hohe 
Sensitivität bei niedrigerer Spezifität. Die Bestimmung des spezifischen IgE ist sehr 
spezifisch, bei geringerer Sensitivität. Die Bestimmung des Gesamt-IgE hat eher einen 
orientierenden Charakter. 
4.3 Überblick
4.3.1 Einteilung einer beruflich bedingten Enzymsensibilisierung
In Anlehnung an die Einteilung der Schweregrade nach Schweigert [17] wurde zur 
Einschätzung des Schweregrades der Enzymsensibilisierung bzw. der Enzymallergie am 
untersuchten Kollektiv eine Kategorisierung vorgenommen (siehe Tabelle):
Methode Sensitivität Spezifität
Anamnese +++ ++
Prick-Test +++ ++
Spezifisches IgE ++ +++
Gesamt-IgE + (+)
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Tabelle 24: Gradeinteilung Enzymsensibilisierung
Grad Beschreibung
I Sensibilisierung bestätigt durch Prick- und/oder CAP – Test ohne Symptome und 
unauffällige Lungenfunktion
II Sensibilisierung bestätigt durch Prick- und/oder CAP – Test mit typischen Beschwerden 
am Arbeitsplatz und unauffälliger Lungenfunktion
III Sensibilisierung bestätigt durch Prick- und/oder CAP – Test mit typischen Beschwerden 
am Arbeitsplatz und auffälliger Lungenfunktion 
Bei Anwendung obiger Kriterien ergibt sich die Einteilung, die Tabelle 25 zu 
entnehmen ist:
Tabelle 25: Ergebnisse der Schweregrade einer Enzymsensibilisierung
Schweregrad Anzahl der Fälle Prozent
I 19 10,8%
II 26 14,8%
III 9 5,1%
Entsprechend der Einteilung musste der Verdacht geäußert werden, dass:
- 19 untersuchte Mitarbeiter (10,8%) eine Enzymsensibilisierung ohne Symptome und 
unauffällige Lungenfunktion (Schweregrad I) aufwiesen;
- 26 Personen (14,8%) enzyminduzierte allergische Beschwerden am Arbeitsplatz 
(Schweregrad II) aufwiesen, von denen bei 22 Personen (12,6%) der Verdacht auf 
das Vorliegen einer Berufserkrankung (BK 4301) im Sinne der symptomatischen 
allergischen Rhinitis nahe liegt;
- insgesamt 9 Mitarbeiter (5,1%) den Befund eines allergischen enzyminduzierten 
Asthmas (Schweregrad III) aufwiesen, bei denen ebenfalls der Verdacht auf das 
Vorliegen einer BK 4301 im Sinne des Enzymasthmas überprüft werden muss.
4.3.2 Vergleich der Untersuchungsergebnisse mit anderen Studien
Ein Vergleich der im Betrieb festgestellten Sensibilisierungs- bzw. Allergierate mit 
Ergebnissen aus anderen Studien ist aufgrund der unterschiedlichen Testverfahren nur 
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sehr bedingt möglich. Die meisten Untersuchungen stützen sich auf die Ergebnisse der 
Spirometrie und des Prick-Testes. Die Untersuchung auf spezifische Antikörper wird 
aufgrund der hohen Kosten im Allgemeinen nicht routinemäßig durchgeführt. Bei einer 
europäischen Studie in einer Waschmittelfirma wurde von Vanhanen die 
Sensibilisierungsrate mit 22,0 % angegeben [26]. Die Sensibilisierung wurde hierbei 
jedoch nur anhand des Prick-Testes überprüft. In einer ähnlichen Studie gibt Cullinan 
eine Sensibilisierungsrate von 26% auf dem Boden eines oder mehrerer positiver 
Pricktestergebnisse an [33].
Bei der hier vorliegenden Studie wurde parallel zum üblichen Hautpricktest die 
Überprüfung von enzymspezifischen Antikörpern im Blut (Savinase, Lipase und 
Amylase) getestet und es wurde zusätzlich zur üblichen Spirometrie die 
Impulsoszillometrie eingesetzt. Insgesamt umfasste die Untersuchung somit ein 
differenzierteres Untersuchungsprogramm mit detaillierten Ergebnissen, wodurch sich 
die Aussagekraft der einzelnen Befunde erhöht.
Da gerade in der waschmittelproduzierenden Industrie die Sensibilisierungsrate höher 
ist als in der enzymproduzierenden Industrie [17] ist ein differenziertes 
Vorsorgeprogramm zur Untersuchung von enzymstaubexponierten Mitarbeitern 
besonders wichtig. Die Grundlagen zum betrieblichen Arbeitsschutz sind gesetzlich 
geregelt (Arbeitsschutzgesetz, Arbeitssicherheitsgesetz, Gefahrstoffverordnung). Die 
Notwendigkeit der adaptierten arbeitsmedizinischen Vorsorgeuntersuchungen zur 
Prävention von Gesundheitsgefahren und Unfällen bei entsprechender beruflicher 
Gefahrenexposition werden zusätzlich derzeit noch in den Verordnungen der 
Berufsgenossenschaften geregelt. Insofern ist das hier beschriebene erweiterte 
arbeitsmedizinische Untersuchungsprogramm ein guter Ansatz, um das weitere 
Vorgehen zur arbeitsmedizinischen Überwachung gezielt, effektiv und risikoadaptiert 
durchführen zu können.
4.4 Prävention
Vor dem Hintergrund, dass laut der „American Thoracic Society“ nahezu 15% der 
adulten Asthmaerkrankten dem beruflich bedingten Asthma zugerechnet werden [52], 
sollten Maßnahmen im Sinne einer Primärprävention ausreichende Beachtung finden, 
wie dies auch in einer Studie von Baur [30] verlangt wird. Die gesetzlich 
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vorgeschriebenen Maßnahmen nach §3 der Berufskrankheitenverordnung sollten 
gegebenenfalls durch weitere Maßnahmen ergänzt werden. Von Enzymherstellern und 
von der waschmittelverarbeitenden Industrie sind diesbezüglich mehrere Leitlinien 
veröffentlicht worden [4, 16-19]. Neben technischen Maßnahmen zum Arbeitsschutz im 
Sinne der Prävention ist die Etablierung eines arbeitsmedizinischen 
Überwachungsprogramms sinnvoll und notwendig, wobei die folgenden 
Untersuchungen in regelmäßigen Abständen wiederholt werden sollten:
• Fragebögen (z.B. nach dem Fragebogen der International Union Against 
Tuberculosis and Lung Disease, 1984 [53])
• Lungenfunktionstests
• Immunologische Tests (Prick-Test, spezifische IgE-Bestimmung).
Eine weitere Reduzierung der Enzymstaubbelastung sollte angestrebt werden, da es sich 
gezeigt hat, dass es selbst in modernen, richtlinienorientierten Waschmittelfirmen zu 
Sensibilisierungen und Enzymasthma gekommen ist [33]. Procter & Gamble® etablierte 
daher einen internen Grenzwert von 15 ng Protein/m³ [17].
Wie Vanhanen bereits feststellte, gibt es innerhalb der waschmittelproduzierenden 
Industrie erhebliche Unterschiede bezüglich der Industriehygiene [26]. Für kleinere 
Firmen ist es aufgrund der Kostenbelastung schwieriger, die geforderten Standards zu 
etablieren und umfassende Präventionsmaßnahmen zu ergreifen.
4.4.1 Risikomanagement
Jede Arbeitsplatzsituation eines Mitarbeiters mit potentiellem beruflichem 
Enzymkontakt ist nach gesetzlichen Vorgaben durch den Arbeitssicherheitsausschuss zu 
analysieren und zu bewerten. Etwaige Schutzmaßnahmen sind entsprechend des 
analysierten Gefährdungspotentials zu veranlassen. Neben der Unterweisung von 
Arbeitnehmern ist unter anderem eine medizinische Beratung durch den für die 
firmeninterne Betriebsmedizin verantwortlichen Arzt durchzuführen. Eine Exposition 
durch gesundheitsschädliche Gefahrstoffe ist zu vermeiden [19, 30]. Bezüglich einer 
Risikominimierung beim Umgang mit Enzymen wurden von der „Enzymes 
Occupational Exposure Working Group“ folgende Vorgehensweisen empfohlen [19]:
• Eliminierung der Gefahr
• Substitution einer gefährlichen Substanz durch eine mindergefährliche Substanz
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• Expositionsprävention 
• Reduzierung der Exposition durch sichere Produktion und sichere 
Arbeitsweisen.
Der Schlüssel zum Erfolg beim Management von enzymstaubinduzierter Allergie bzw. 
allergischem Asthma bronchiale ist nach Berichten aus der internationalen Literatur 
neben den verschiedenen arbeitstechnischen Maßnahmen vor allem die prospektive 
medizinische Überwachung von enzymstaubexponierten Arbeitnehmern.
Aufgrund des Gesundheitsrisikos bei Enzymexpositionen wurde dem Arbeitgeber des 
Betriebes bei neu einzustellenden Personen ein besonderes Vorgehen empfohlen. Vor
Aufnahme der Tätigkeit sollte eine erweiterte arbeitsmedizinische Untersuchung 
durchgeführt werden. Neben einer ausführlichen Anamnese, sollte eine Spirometrie, 
wenn möglich zusätzlich eine Impulsoszillometrie oder eine Bodyplethysmographie 
durchgeführt werden. Unter anderem wurde empfohlen, einen Pricktest auf die üblichen 
Umweltallergene zur Erfassung einer möglichen Atopie durchzuführen. Ein Pricktest 
mit Enzymen ist bei der ersten Untersuchung ohne vorherigen Enzymkontakt nicht 
sinnvoll. Hier besteht das Risiko, dass eine Sensibilisierung ausgelöst werden kann. 
Stattdessen sollte zu diesem Zeitpunkt und in den folgenden drei Jahren mit jährlichem 
Kontrolluntersuchungsintervall eine Serumprobe entnommen und diese jeweils für 
etwaige spätere Analysen tiefgefroren werden. Sollte im zweiten Jahr oder später der 
Enzympricktest positiv ausfallen bzw. werden neu aufgetretene arbeitsplatzbezogene 
Beschwerden geschildert, so hätte man die Möglichkeit, die tiefgefrorenen 
Serumproben und die aktuelle Probe auf spezifische Antikörper untersuchen zu lassen. 
Bei den Personen, bei denen keine Veränderungen auftreten und unauffällige Befunde 
vorliegen, erübrigt sich die kostenintensive In-vitro-Untersuchung. Da nach aktuellem 
Kenntnisstand die ersten drei Jahre der Enzymexposition als eine besonders kritische 
Phase bezüglich der Induktion von Enzymsensibilisierung angesehen werden, spielt 
eine medizinische Untersuchung der Mitarbeiter mit einem den Gefahren angepassten 
Untersuchungsprogramm eine besonders große Rolle. In unserer Studie wiesen 
insgesamt 6 Mitarbeiter eine Sensibilisierung auf, deren Beschäftigungszeit im 
Unternehmen ??????????? ??????????????????????????????????????????????????????????? ??
und 4 Mitarbeiter den Sensibilisierungsgrad II aufwiesen (siehe Gradeinteilung Tabelle 
24).
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Zum Vorgehen bezüglich der weiteren arbeitsmedizinischen Kontrolluntersuchungen 
des hier untersuchten Kollektivs wurde zu folgendem Vorgehen geraten:
Für die Mitarbeiter der Gruppe I (siehe Tabelle 25) wurden jährliche 
Nachuntersuchungen empfohlen. Bei dieser gefährdeten Personengruppe sollten der 
Enzympricktest und die Blutuntersuchung auf spezifische Antikörper zunächst weiter 
getestet werden. Bei den Arbeitnehmern der Gruppe II und III wurde angeraten den/die 
zuständige(n) Betriebsarzt/-ärztin klären zu lassen, in wie weit eine Berufserkrankung 
vorliegt. In Abhängigkeit hiervon sollte entschieden werden, welche Personen aufgrund 
der möglichen gesundheitlichen Folgen vor einer weiteren Enzymexposition aus 
medizinischen Gründen auszuschließen sind (§ 3 Maßnahmen) und bei welchen 
Personen zusätzlich eine Berufskrankheitenanzeige bei der zuständigen 
Berufsgenossenschaft erstattet werden sollte. Eine weitere engmaschige Überprüfung 
der Beschwerden sowie eine engmaschige Kontrolle der Lungenfunktion sind bei dieser 
Gruppe indiziert.
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5 Zusammenfassung
Häufungen von arbeitsplatzbezogenen Atemwegsbeschwerden bei Mitarbeitern in der 
Waschmittelproduktion und -verarbeitung des Betriebs und geplante umfassende 
innerbetriebliche Investitionsmaßnahmen im Bereich der Waschmittelproduktion gaben 
Anlass zu dieser systematischen arbeitsmedizinischen Untersuchung. Ziel war es, den 
Ist-Zustand zu erfassen, um die Notwendigkeit dieser Schutzmaßnahmen überprüfen 
und die Maßnahmen fokussiert und effizient durchführen zu können. In Kooperation
zwischen dem Institut für Arbeits- und Sozialmedizin der RWTH Aachen und der 
waschmittelproduzierenden Firma wurde dieses Konzept einer erweiterten 
systematischen arbeitsmedizinischen Vorsorgeuntersuchung erarbeitet. Das 
Studienkollektiv setzte sich aus 207 Mitarbeitern zusammen, die im Bereich der 
Waschmittelproduktion und –verpackung beschäftigt waren. 8 Mitarbeiter lehnten die 
Teilnahme an der Studie ab und 15 Mitarbeiter konnten krankheitsbedingt nicht 
teilnehmen, so dass das untersuchte Kollektiv insgesamt 184 Mitarbeiter umfasste. Die 
Teilnahme erfolgte auf freiwilliger Basis. Die Untersuchung beinhaltete im Einzelnen:
- einen standardisierten Fragebogen,
- Lungenfunktionsprüfungen mit Spirometrie und Impulsoszillometrie, 
- einen Haut-Prick-Test mit sechs üblichen Umweltallergenlösungen und mit vier 
Enzymlösungen (Savinase, Amylase = Thermamyl®, Lipase = Lipex® und Zellulase 
= Carenzyme®),
- die Bestimmung des individuellen Gesamt-IgE-Titers,
- einen CAP-Test zur Bestimmung spezifischer IgE-Antikörper auf Savinase, Amylase 
und Lipase im Blut sowie
- Umgebungsmessungen zur Bestimmung des Enzymgehaltes in der Umgebungsluft 
sowie personenbezogene Messungen zur Bestimmung der Enzymkonzentration in 
der inhalierten Atemluft.
In Anlehnung an die Einteilung der Schweregrade nach Schweigert [17] zur 
Einschätzung des Schweregrades der Enzymsensibilisierung bzw. der Enzymallergie 
ergaben sich folgende Ergebnisse:
Diskussion
97
Bei 19 Mitarbeitern lag der Verdacht auf eine Enzymsensibilisierung (Schweregrad I) 
nahe. Bei 22 Personen musste der Verdacht auf das Vorliegen einer Berufserkrankung 
(BK 4301) im Sinne der symptomatischen allergischen Rhinitis und bei insgesamt 9 
Mitarbeitern der Verdacht auf das Vorliegen einer BK 4301 im Sinne des allergischen 
Enzymasthmas geäußert werden. Bei den Arbeitnehmern mit dem Schweregrad II und 
III wurde angeraten, durch den zuständigen Betriebsarzt klären zu lassen, in wie weit 
eine Berufserkrankung vorliegt. In Abhängigkeit hiervon sollte entschieden werden, 
welche Personen aufgrund der möglichen gesundheitlichen Folgen vor einer weiteren 
Enzymexposition aus medizinischen Gründen auszuschließen sind und bei welchen 
Personen zusätzlich eine Berufskrankheitsanzeige bei der zuständigen
Berufsgenossenschaft erstattet werden sollte.
Diese Untersuchungsergebnisse bestätigen die Notwendigkeit von entsprechenden 
Präventionsmaßnahmen.
_________________________________________________________Zusammenfassung
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6 Anhang
6.1 Ergebnisse der statistischen Auswertung
Tabelle 26: Kruskal-Wallis-Test Rauchverhalten/Obstruktion
N Median Minimum Maximum Chi-
Quadrat
Asymptomatische 
Signifikanz
Graduierung 
obstruktiver 
Lungenerkrankungen
177 0,00 ,00 4,00 16,139 0,000
Tabelle 27: Kruskal-Wallis-Test Spirometrie/Rauchgewohnheiten
Rauchverhalten N Median Min/Max Chi-
Quadrat
Asympt. 
Signifikanz
forcierte Exspiration, 
prozentual vom 
Sollwert
Nieraucher 51
103,0 34,5-
136,2
5,709 0,58
Exraucher 36
Raucher 90
Gesamt 177
maximale 
Vitalkapazität, 
prozentual vom 
Sollwert
Nieraucher 51
102,6 43,7-
134,7
0,931 0,628
Exraucher 36
Raucher 90
Gesamt 177
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Tabelle 28: Kruskal-Wallis-Test IOS Widerstandswerte/Rauchgewohnheiten
Rauchverhalten N Median Min/Max Chi-
Quadrat
Asympt. 
Signifikanz
Widerstand, total, 
prozentual
Nieraucher 51
110,1 28,8-
298,9
3,105 0,212
Exraucher 36
Raucher 89
Gesamt 176
Widerstand, 
proximal, prozentual
Nieraucher 51
107,2 26,3-
282,2
0,774 0,679
Exraucher 36
Raucher 90
Gesamt 177
Tabelle 29: Rangkorrelation: Enzymstaubkontakt in Jahren/FEV1%Soll
Enzymkontakt in 
Jahren insgesamt 
(In Bereiche 
eingeteilt)
forcierte 
Exspiration, 
prozentual 
vom Sollwert
Rangkorrelation 
nach Spearman
Enzymkontakt in 
Jahren insgesamt 
(In Bereiche 
eingeteilt)
Korrelationskoeffizient 1,000 -,010
Sig. (2-seitig) . ,895
N 184 177
forcierte 
Exspiration, 
prozentual vom 
Sollwert
Korrelationskoeffizient -,010 1,000
Sig. (2-seitig) ,895 .
N 177 177
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Tabelle 30: Rangkorrelation: Enzymstaubbelastung aktuell/FEV1%Soll
forcierte 
Exspiration, 
prozentual 
vom Sollwert
Enzymbelastung 
Lessmann und 
Jagmann
Rangkorrelation 
nach Spearman
forcierte 
Exspiration, 
prozentual vom 
Sollwert
Korrelationskoeffizient 1,000 ,084
Sig. (2-seitig) . ,265
N 177 177
Enzymbelastung 
Lessmann und 
Jagmann
Korrelationskoeffizient ,084 1,000
Sig. (2-seitig) ,265 .
N 177 207
Tabelle 31: Rangkorrelation:  Enzymstaubbelastung i. Jahren/IOS Widerstandswerte
Enzymkontakt 
in Jahren 
insgesamt (In 
Bereiche 
eingeteilt)
Widerstand, 
total, 
prozentual
Widerstand, 
proximal, 
prozentual
Rangkorr. 
nach 
Spearman
Enzymkontakt 
in Jahren 
insgesamt (In 
Bereiche 
eingeteilt)
Korrelationskoeffizient 1,000 -,102 -,180(*)
Sig. (2-seitig) . ,178 ,017
N 184 176 176
Widerstand, 
total, 
prozentual
Korrelationskoeffizient -,102 1,000 ,895(**)
Sig. (2-seitig) ,178 . ,000
N 176 176 176
Widerstand, 
proximal, 
prozentual
Korrelationskoeffizient -,180(*) ,895(**) 1,000
Sig. (2-seitig) ,017 ,000 .
N 176 176 176
*  Die Korrelation ist auf dem 0,05 Niveau signifikant (zweiseitig).
**  Die Korrelation ist auf dem 0,01 Niveau signifikant (zweiseitig).
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Tabelle 32: Rangkorrelation: Enzymstaubbelastung aktuell/IOS Widerstandswerte
Widerstand, 
total, 
prozentual
Widerstand, 
proximal, 
prozentual
Enzymbelastung 
Lessmann und 
Jagmann
Spearman-
Rho
Widerstand, 
total, prozentual
Korrelationskoeffizient 1,000 ,895(**) -,065
Sig. (2-seitig) . ,000 ,388
N 176 176 176
Widerstand, 
proximal, 
prozentual
Korrelationskoeffizient ,895(**) 1,000 -,076
Sig. (2-seitig) ,000 . ,318
N 176 176 176
Enzymbelastung 
Lessmann und 
Jagmann
Korrelationskoeffizient -,065 -,076 1,000
Sig. (2-seitig) ,388 ,318 .
N 176 176 207
**  Die Korrelation ist auf dem 0,01 Niveau signifikant (zweiseitig).
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6.2 Fragebogen
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Abbildung 38: Fragebogen
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